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interesante. Después me incorporé a  un proyecto del servicio de endocrino y conseguimos 
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malo. Y por fin, ya está. 
Tengo que agradecerte Ana todo lo que has trabajado y me has enseñado, todos los 
momentos compartidos de triunfos y pequeñas derrotas que hemos ido superando juntas. 
Sin ti esta tesis no hubiera sido posible. 
A todo el servicio de Gine y a todos aquellos que de una forma u otra habeis participado, 
por compartir la ilusión de este proyecto y por vuestra colaboración, esta tesis también es 
vuestra. 
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AEG: Adecuado para edad gestacional 
AdipoTcordón: Adiponectina total de cordón 
AdipoTmat: Adiponectina total materna 
CA: Circunferencia abdominal 
Col-Total: Colesterol total 
CTS “Central to Total Skinfold Ratio”: Índice de distribución central de la grasa 
DEXA “Dual Emission X-Ray Absorptiometry”: Absorciometría radiológica de doble energía 
DM2: Diabetes Mellitus tipo 2 
DMG: Diabetes Mellitus Gestacional 
2D: Dos Dimensiones 
EEII: Extremidades Inferiores 
EESS: Extremidades Superiores 
GCP: Gestación de Curso Prolongado 
GEG: Grande para Edad Gestacional 
HDL” high density lipoproteína”: Lipoproteina de alta densidad 
HMWm, HMWc” High Molecular Weight maternal, cord”: Multímero de Adiponectina de Alto Peso 
Molecular materno, cordón 
HOMA-IR ” Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance”: Indice Insulinoresistencia 
ICAs: Anticuerpos contra islotes  pancreáticos 
IMC: Índice de Masa Corporal 
IMCPv: Índice de Masa Corporal en la Primera Visita. 
IncIMCPv: Íncremento de IMC hasta la primera visita 
IP: Índice Ponderal 
LMWm, LMWc “Low Molecular Weight maternal, cord”: Multímero de adiponectina de Bajo Peso 
Molecular materno, cordón 
MMWm, MMWc “Medium Molecular Weight maternal, cord”: Multímero de adiponectina de Medio 
Peso Molecular materno, cordón 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 




NDDG: Nacional Diabetes Data Group 
OMS: Organización Mundial de la Salud 
PEG: Pequeño para Edad Gestacional 
%MG: Porcentaje de Masa Grasa 
RCIU: Retraso de Crecimiento Intrauterino 
RI: Resistencia a la Insulina 
ROC “ Receiver Operating Characteristic”:  
SAm, SAc : Relación HMW/ Adiponectina total materna, cordón 
SLMWm, SLMWc: :Relación LMW/Adiponectina total materna, cordón 
SMMWm, SMMWc : Relación MMW/adiponectina total materna; cordón 
SG: Semanas gestación 
Pliegues: Suma de los cuatros pliegues subcutáneos 
3D: Tres dimensiones 
TTOG: Test tolerancia oral a la Glucosa 
TG: Triglicéridos 
TNG: Tolerancia Normal a la glucosa 
TSC/LF: Tejido Celular Subcutáneo/Longitud Fémur 
VFB: Volumen Fraccional del Brazo 
VFP: Volumen Fraccional de la Pierna 
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1. Diabetes Gestacional 
1.1. Definición  
La diabetes gestacional (DMG) se define como una intolerancia a los carbohidratos de 
severidad variable que se inicia o diagnostica por primera vez durante la gestación 1, 2,  
que suele normalizarse tras la finalización de esta. Es la enfermedad metabólica más 
frecuente durante el embarazo y en su aparición se encuentran implicados tanto factores 
genéticos como ambientales 3.  
 
Su prevalencia oscila entre el 5 y el 14% 4, 5 en función de la población estudiada, los 
criterios diagnósticos utilizados y la intensidad del cribado 4. Independientemente de 
estos factores, su incidencia se ha doblado en las últimas décadas de forma paralela al 
incremento de la obesidad 6. Representa el 90% de todas la diabetes que complican la 
gestación 7. 
 
Las gestaciones complicadas con diabetes se asocian a un mayor riesgo de morbi-
mortalidad materno-fetal a corto y largo plazo. En las madres, las gestaciones 
complicadas con  DMG se acompañan de un mayor riesgo de preclampsia 8. Además, la 
DMG es un marcador de la aparición de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y síndrome 
metabólico 6. Estudios de seguimiento a largo plazo, revelan que hasta  un 10% de las 
mujeres presentan una diabetes en la evaluación inmediata postparto, pero esta cifra se 
incrementa a largo plazo pudiendo llegar a ser de un 62% a los diez años 9.  
Los hijos de madre diabética  expuestos a un ambiente metabólico alterado presentan un 
mayor riesgo de  macrosomía y polihidramnios, lo cual está fuertemente asociado con 
muerte fetal, prematuridad, traumatismos al nacimiento y  síndrome de distrés 
respiratorio 10, 11, 12; e igualmente importante, esta descendencia tiene mayor riesgo de 
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desarrollar obesidad, tolerancia a la glucosa alterada y diabetes tipo 2 en la vida adulta 
13-16. 
1.2. Criterios diagnósticos  
El diagnostico de DMG se realiza por métodos de 1 ó 2 pasos. El  método de 1 sólo 
paso consiste en una tolerancia oral de glucosa (TTOG) de 75 g o 100 g administrada en 
ayunas sin la realización previa de ninguna prueba de cribaje1. La glucosa plasmática se 
determina en ayunas, a la 1 y a las 2 h tras la administración de 75 g de glucosa;  y en 
ayunas, a la 1, a las 2 y a las 3 h tras la administración de 100 g de glucosa. El método 
de 2 pasos va precedido de  una prueba de cribaje inicial con la administración de 50 g 
de glucosa oral sin necesidad de ayuno, seguida por una TTOG (75 o 100gr de glucosa), 
si la prueba de cribaje es anormal. Se considera anormal un valor de glucemia 
plasmática superior a 130 ó 140 mg/dL de glucosa tras la ingesta de glucosa. Existen 
varios criterios diagnósticos para el diagnóstico de la diabetes gestacional atendiendo a 
los resultados de las pruebas de sobrecarga de glucosa,  se considera anormal si 2 o 
más valores de glucosa son iguales o superiores a los puntos de corte establecidos 
(tabla 1). 
Tabla 1. Criterios para el diagnóstico de la DMG con la TTOG de 100 g y 3 horas, y con la TTOG de 75 gr 
y 2 horas en gestantes (1) (17) 
Determinación Glucemia 
(mg/dl) 
Ayunas 1hora 2 hora 3hora 
National Diabetes Data Group (NDDG) 105 190 165 145 
Carpenter y Coustan (CC) 95 180 155 140 
American Diabetes Association 95 180 155  
OMS 126  140  
 
 
En nuestro medio, el Grupo Español de Diabetes y  Embarazo17 recomienda la 
realización de un método de 2 pasos, con la administración de 50 gr de glucosa entre las 
24 y 28 semanas de gestación y considerando anormal un valor de glucosa plasmática a 
la hora  ≥ 140 mg/dL, seguido de una TTOG de 100 gr de glucosa utilizando los criterios 
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de la NDDG18. En este caso la prueba debe realizarse tras 12 horas en ayuno, haber 
mantenido una dieta con un aporte mínimo de al menos 150g/día de hidratos de carbono 
durante los 3 días previos y sin restricción en la práctica de ejercicio. Las pacientes 
deberán permanecer en reposo, en ambiente tranquilo y abstenerse de fumar durante la 
realización de la prueba. Si un solo punto de la TTOG está alterado, se recomienda 
repetir la prueba en 3-4 semanas hasta alcanzar un diagnóstico. 
La elección de los criterios de la NDDG se realizó tras desestimar en nuestra población la 
conveniencia de cambiar a los criterios de Carpenter y Constan propuestos por el 4th 
Workshop Conference on Gestational Diabetes Mellitus y la ADA (American Diabetes 
Association) en base a los resultados del trabajo de Ricart et al. En nuestra población la 
utilización de los criterios de Carpenter y Coustan supone un incremento del diagnóstico 
de la DMG de un 8,8% a un 11,6%, que no va acompañado de una mejoría sustancial de 
los resultados perinatales19. 
 
El mejor momento para el cribaje de la DMG es entre las 24 y 28 semanas de gestación, 
momento en que aumenta la resistencia a la insulina propia de la gestación. Un resultado 
normal antes de las 24 semanas de gestación no excluye el diagnóstico en momentos 
posteriores del embarazo; sólo en el caso de la existencia de factores de riesgo 
(obesidad importante (IMC >30), glucosuria, antecedentes personales de diabetes 
gestacional o patología obstétrica, antecedentes familiares de diabetes en primer grado) 
se realizará en la primera mitad de la gestación. Si obtenemos un resultado normal y 
coexisten los factores de riesgo se realizará nuevamente sobre la semana 33 de 
gestación. 
 
Recientemente se han publicado los resultados del estudio internacional HAPO8  que 
tenía como objetivo establecer unos criterios universales para el diagnóstico de la DMG 
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en base a los resultados perinatales. Estos criterios diagnósticos han sido recomendados 
por la Intenational Association of Diabetes and Pregnancy Association 20. Sin embargo, 
todavía no han sido asumidas por todas las sociedades científicas de los distintos países. 
El Grupo de Diabetes y Embarazo español, en base a los resultados de Ricart et al 21  en 
que objetivaban una morbilidad perinatal inferior en nuestra población se están 
planteando la realización de un estudio de comprobación del estudio HAPO en nuestro 
medio para verificar si serian aplicables los mismos puntos de corte. 
 
1.3. Cambios Metabólicos 
 - En  la gestación normal 
La gestación humana se caracteriza por una serie de cambios metabólicos que tienen 
como objetivo proveer al feto de los nutrientes necesarios para su crecimiento y 
desarrollo. Durante la primera mitad de la gestación se produce una etapa claramente 
anabólica con aumento de las reservas maternas de glucógeno y lípidos 6, que serán 
utilizadas en la segunda mitad de la gestación, cuando se entra en una etapa 
predominantemente catabólica para responder al aumento de demanda  originada por el 
rápido crecimiento fetal4.  
Todas las mujeres aumentan sus reservas de grasa en el inicio de la gestación 
independientemente de la adiposidad previa. Las mujeres con normopeso ganan 
aproximadamente 3,8 kg de grasa durante la gestación 22, aunque este dato es variable. 
La cantidad de grasa total almacenada parece llegar a un máximo al final del segundo 
trimestre, y a continuación empieza a disminuir debido a que se entra en un momento de 
mayor actividad lipolítica 23, 24. En las mujeres con normopeso,  la mayoría de la grasa se 
acumula centralmente, en el tejido subcutáneo del tronco y de las caderas 25, pero en las  
fases más tardías de la gestación, se produce un aumento del grosor  de la grasa 
preperitoneal (visceral)26. Estos cambios se relacionarían con el aumento de la 
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resistencia a la insulina (RI) y de los niveles lipídicos que ocurren con la progresión del 
embarazo 27.  En  las mujeres con obesidad previa a la gestación, el acumulo de grasa 
es de predominio central situación que favorece una RI más precoz 25. Además, el grado 
de adiposidad central al inicio de la gestación parece ser un mejor predictor de una 
evolución adversa del embarazo que  el índice de masa corporal (IMC)28.   
 
En la primera mitad del embarazo, el hiperestrogenismo materno29 estimula la 
producción pancreática de insulina, que junto a la disminución  de la producción hepática 
de glucosa y al aumento de la sensibilidad a la insulina en el tejido adiposo, contribuye a 
la disminución de los niveles de glucosa y al depósito de grasa. Durante este periodo, 
también se produce un incremento de la actividad lipoproteín-lipasa y una disminución 
paralela de la lipólisis que es responsable de la creación de una reserva grasa en la 
cintura pelviana.  
 
En la segunda mitad de la gestación disminuye la sensibilidad a la insulina sistémica que 
induce una serie de cambios en el metabolismo lipídico e hidrocarbonado que tiene como 
objetivo incrementar la cantidad de energía disponible para el feto 6. En el tejido adiposo 
se produce una lipólisis facilitada que se acompaña de un incremento de los ácidos 
grasos libres postpandriales con una disminución del depósito graso materno 30,31,32. La 
utilización de glucosa disminuye un 40-60% y junto a un incremento de la producción de 
glucosa hepática 33, 34 contribuye a aumenta los niveles postpandriales de glucosa. El 
músculo esquelético, órgano principal de utilización de glucosa junto con el tejido 
adiposo, también se ve afectado por la disminución en la sensibilidad a la insulina al final 
de la gestación.  
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Durante la gestación normal la sensibilidad a la insulina disminuye de forma homogénea 
e independiente del grado de sensibilidad a la insulina previa,  aproximadamente un  
50%, con un incremento  compensador de la secreción de insulina de un 200-250% para 
intentar mantener los niveles de glucosa normales  30, 35. 
 
El hecho de que la RI disminuye rápidamente tras el parto sugiere que las hormonas 
producidas por la unidad feto-placentaria36 son uno de los factores mayores en la 
reprogramación de la fisiología  materna para alcanzar el estado de insulinoresistencia. 
Hace unos años, el lactogéno placentario, la hormona de crecimiento placentaria y la 
progesterona,  junto al cortisol y la prolactina habían sido considerados los principales 
implicados. De hecho todos aumentan al final de la gestación, producen RI y disminuyen 
tras el parto.  
La relación entre obesidad y resistencia a la insulina es bien conocida y recientemente, 
por ello en los últimos años, ha ganado importancia la teoría que sugiere que factores 
producidos por el tejido adiposo implicados en procesos inflamatorios, en el balance 
energético, en el control del apetito y  que se han relacionado con la patogénesis de la RI 
y de la DM2, pueden tener un papel importante en la aparición de la DMG37. 
 
 - En la Diabetes Gestacional. 
La gestación humana es por lo tanto una situación diabetogénica, ya que el aumento 
progresivo de los requerimientos de insulina que se produce en la segunda mitad de la 
gestación suponen una prueba para la capacidad de secreción de las células beta-
pancreáticas36, y cuando se rompe el equilibrio entre la demanda de insulina y la 
capacidad de secreción pancreática aparece la diabetes gestacional4 . La gran 
plasticidad de la función de las células β pancreática ante la progresiva 
insulinoresistencia es el marcador que condicionará  la regulación normal de la glucosa 
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durante la gestación36 . La DMG es una entidad heterogénea que engloba tanto a 
mujeres con un alto grado de resistencia a la insulina que ya precede a la gestación y se 
agrava durante esta 6, así como aquellas en las que predomina el déficit de secreción de 
insulina. Este último grupo se caracteriza por la presencia de fenómenos autoinmunes, 
como lo demuestra la detección de ICAs (anticuerpos contra las células B pancreáticas) 
marcadores sugestivos de la diabetes mellitus tipo 138 en algunas pacientes4. Solamente 
el 1.6% de estas gestantes con diabetes gestacional tienen anticuerpos contra los islotes 
de Langherans, sugiriendo que la insulinoresistencia es la forma dominante de la 
alteración metabólica que precede a la diabetes gestacional 39.  
Ya hemos comentado que la RI aumenta durante la gestación de forma homogénea 
aproximadamente un 50-60% en todas las mujeres. Sin embargo, la sensibilidad a la 
insulina en la población general puede ser muy variable debido a múltiples factores entre 
los que se encuentra la obesidad, la edad, el sedentarismo y factores genéticos entre 
otros. Ello hace que el grado de resistencia a la insulina en la gestación pueda ser muy 
variable y que las mujeres con una menor sensibilidad a la insulina previa a la gestación 
presenten un mayor riesgo de presentar una DMG. La obesidad es uno de los factores 
de riesgo relacionados con DMG que ha presentado un aumento más importante en los 
últimos años, asociado a la disminución de actividad física y una dieta inadecuada. 
Estudios de población muestran que las mujeres obesas tienen un riesgo 4 veces 
superior de aparición de DMG y las obesas mórbidas de 9 veces superior 40. 
 
1.4. Ambiente Metabólico Fetal 
Los cambios en la sensibilidad a la insulina materna desde el momento de la concepción 
hasta las 12-14 semanas de gestación se encuentran inversamente relacionados con el 
metabolismo basal materno así como las alteraciones en el depósito graso.  Además la 
sensibilidad a la insulina se correlaciona de forma inversa con el crecimiento fetal.  Por 
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ello, se ha propuesto que los cambios en la sensibilidad a la insulina materna son los 
reguladores principales del soporte nutricional del feto.  
 
Los factores que determinan el crecimiento fetal son el potencial genético y el gradiente 
útero-placentario. Esto último se ve condicionado por el metabolismo y estado nutricional 
materno, el gradiente transplacentario de nutrientes, el flujo útero-placentario y su 
capacidad de transferencia 41. 
Se ha observado que los hijos de madre diabética presentan un aumento de la masa de 
células beta que puede detectarse ya durante el segundo trimestre de gestación. De 
acuerdo con la teoría de Freinkel, el exceso de crecimiento en las gestaciones 
complicadas por diabetes sería debido a un aumento de los sustratos junto a un 
ambiente endocrino permisivo que conduce a un aumento de la adiposidad fetal.  En este 
contexto, niveles altos de glucosa, aminoácidos y lípidos son transferidos a través de la 
placenta produciendo un hiperinsulinismo fetal que conduce a un crecimiento excesivo de 
estos niños 42. 
El depósito de grasa fetal ocurre principalmente en el tercer trimestre de la gestación, 
cerca del término, y el 75% de la grasa se localiza en el tejido adiposo subcutáneo 43. Se 
ha visto que este depósito se incrementa de un 4% del peso corporal a las 28 semanas 
de gestación, hasta  un 14% a las 40 semanas 44. Además se ha estimado que hasta un 
46% de las diferencias en el peso neonatal son debidas a  variaciones en la cantidad de 
masa grasa45, aunque ésta sea únicamente responsable de un 12-14% del peso al 
nacer.  
El grupo de Sparks usando datos de autopsias y análisis bioquímicos de 169 fetos, 
describen un porcentaje relativamente comparable de acumulo de masa corporal magra 
en fetos pequeños para edad gestacional (PEG), adecuados (AEG) y grandes para edad 
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gestacional (GEG), mientras que existen variaciones considerables en la acumulación de 
grasa fetal 46.  
 
Las alteraciones en la tolerancia a la glucosa materna alteran de forma significativa la 
composición del organismo fetal y los patrones de depósito graso, con un aumento de la 
cantidad de grasa. Se ha observado que la macrosomia puede complicar hasta un 50% 
de embarazos con DMG y estudios clínicos y experimentales han mostrado que el 
hiperinsulinismo fetal va más allá del momento del parto 47, ya que se podría asociar a 
una  reducción de la secreción de insulina durante  la vida adulta 48, y  predisponer a la 
obesidad y la intolerancia a la glucosa 14, 15, 49, 50. 
 
Sin embargo, a pesar de normalizar los niveles de glucosa en algunos trabajos persiste 
una mayor prevalencia de macrosomia en esta población 51, o un mayor porcentaje de 
masa grasa al nacer a pesar de tener un peso normal cuando se consigue normalizar el 
peso al nacimiento 2. Para justificar estas diferencias se ha postulado que otros factores 
podrían también hallarse implicados como una alteración en la transferencia de 
nutrientes placentarios,  o un fracaso en las medidas actuales de control glucémico que 
no son capaces de identificar periodos de moderada hiperglucemia que son suficientes 
para incrementar la disponibilidad de glucosa fetal 52. Además se cree  que el mayor 
grado de adiposidad neonatal, podría ser el factor que condicionaría la aparición de 
complicaciones metabólicas durante la infancia y adolescencia. Por este motivo surge la 
necesidad de intentar identificar aquellos embarazos con riesgo de complicarse con 
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2. Estimación ecográfica del peso fetal  
2.1. Valoración peso fetal 
La práctica rutinaria de estimación del peso fetal esta apoyada por una necesidad clínica 
de detectar y monitorizar el crecimiento anormal fetal 53. En 1967, Battaglia y Lubchenco  
desarrollaron una clasificación  para la valoración del crecimiento neonatal54, que ha 
constituido la referencia cuya aproximación estadística se ha aplicado así mismo para la 
valoración del peso fetal.  
El peso fetal es estimado por ecografía usando medidas antropométricas y gráficas de 
crecimiento basadas en la población general. Los ecógrafos automáticamente calculan el 
peso estimado fetal en base a las mediciones en dos dimensiones del diámetro 
biparietal, circunferencia cefálica, circunferencia abdominal y longitud femoral fetal 55, a 
partir de ellos se han creado diferentes fórmulas para la estimación del peso fetal, la 
capacidad de estas fórmulas para predecir el peso fetal ha sido asociado con un error de 
al menos el 8-10%, lo cual  tiene un impacto significativo en la práctica clínica 56. De las 
fórmulas destacamos las de Shepard 57 o las de Hadlock y col.58, entre las más 
utilizadas.  
El peso fetal estimado por ecografía nos permite clasificar a los fetos en función de su 
tamaño, siendo pequeños  para edad gestacional (PEG) aquellos con un percentil inferior 
al 10%, adecuados para edad gestacional (AEG), aquellos cuyo peso estimado se 
encuentra entre el percentil 10 y el 90, y grandes para edad gestacional (GEG), aquellos 
cuyo peso estimado es superior al percentil 90. Hemos de tener en cuenta que en 
general las fórmulas de cálculo de peso fetal estimado sobreestiman pesos por debajo de 
< 2500gr e infraestiman pesos de > 4000 gr59, y que esta aproximación no permite 
diferenciar si las desviaciones de la normalidad del peso estimado corresponden a 
diferencias en el potencial de crecimiento genéticamente determinado o a una situación 
patológica 60. 
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2.2. Diagnóstico ecográfico de macrosomia 
Se define macrosomia como aquellos recién nacidos (RN) con un peso superior a 4000 g 
61. Sin embargo, éste término tiene un uso limitado y se prefiere hablar de GEG  62 . 
La ecografía es un método útil para la detección de macrosomia fetal con una 
sensibilidad relativamente baja pero una alta especificidad. Las fórmulas de Hadlock 63 y 
Shepard 57 presentan una sensibilidad del 62% y del 21%, y una especificidad del 99 % y 
del 93% respectivamente para la detección de macrosomia. 
En general, el parámetro individual más utilizado para identificar a los niños con mayor 
riesgo de macrosomia ha sido la circunferencia abdominal 64.  
Un dato que deberíamos tener en cuenta en la valoración ecográfica del hijo de madre 
con DMG es que el crecimiento fetal es asimétrico con un aumento de los tejidos 
sensibles a la insulina y un patrón normal de crecimiento en tejidos no insulinosensibles 
65, 66. Sin embargo, la repercusión de la diabetes sobre el recién nacido (RN) se evalúa 
generalmente por medidas generales de estimación del peso fetal, y el peso al nacer, 
más que por una valoración de las características antropométricas de una desproporción 
de crecimiento 67. Los cuales podrían ser utilizados para determinar el manejo clínico de 
la diabetes en la gestación 52. 
 
2.3. Valoración del  estado nutricional fetal 
El método más utilizado para la  valoración del estado nutricional neonatal es el peso al 
nacimiento, sin embargo Beattie y  Johnson 68 propusieron la utilización de otros estudios 
complementarios, como el índice ponderal, el grosor de pliegues y  la medición de 
circunferencia del brazo que permitieran establecerlo de forma más precisa. 
En la misma línea, se han intentado desarrollar estrategias para evaluar de forma más 
precisa el estado nutricional  prenatal que nos aporte más información que el peso 
estimado únicamente. Así podría realizarse una estimación longitudinal de la 
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composición corporal fetal,  y evaluar la influencia del ambiente metabólico materno 
sobre el crecimiento fetal 67. 
La ecografía ha sido utilizada para la valoración de la composición corporal fetal, ya que 
permite diferenciar entre masa grasa y masa magra, permitiéndonos realizar una 
valoración del estado nutricional intrauterino. La medición ecográfica del grosor del tejido 
subcutáneo en el feto ha sido considerada una herramienta potencialmente efectiva en el 
cribaje de la macrosomía fetal 69. Esta medida sería equiparable a la medición de 
pliegues subcutáneos en niños y adultos, donde es considerado un método útil para la 
estimación del depósito graso subcutáneo y la valoración de la obesidad 70. 
Uno de los primeros métodos utilizados para cuantificar la grasa subcutánea fue la 
medición lineal del grosor de una extremidad. El grupo de Bernstein y Catalano 
examinaron la utilidad de esta técnica y concluyeron que era poco reproducible, 
probablemente debido a la compresión externa de la extremidad 71. Sin embargo en un 
estudio longitudinal posterior a lo largo de la gestación, en el que se realizaron medidas 
ecográficas del tejido subcutáneo y del tejido magro fetal en el muslo y en el brazo 
describieron las diferencias entre el incremento de estos dos compartimentos durante el 
desarrollo fetal, destacando que la medición de la grasa fetal proporciona mayor 
sensibilidad y es un marcador específico de crecimiento anormal que se relaciona con los 
índices de masa magra corporal 72. Además, demostraron que el incremento neonatal de 
grasa, independientemente del peso al nacimiento, estaba asociado con un incremento 
del riesgo de parto por cesárea en hijos de madres con diabetes gestacional 73. 
Los tejidos blandos fetales, se han valorado utilizando otras múltiples técnicas como: la 
medición de la circunferencia del muslo 74, el diámetro mejilla-mejilla 55, medición del 
tejido subcutáneo de las nalgas 75, del brazo 76, de la región subescapular 77 y del 
abdomen 78. Sin embargo, la reproducibilidad de estas mediciones no ha sido bien 
establecida a lo largo de la gestación. Además, la mayor parte de estos se basan en 
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imágenes ecográficas bidimensionales, con la medición de un distancia o una área, sin 
que exista una buena correlación con el volumen del tejido blando. 
Una técnica simple que mostró una buena sensibilidad y especificidad para el diagnóstico 
de macrosomía fue el cociente del tejido subcutáneo del fémur (TCS) y la longitud del 
fémur. El grupo de Santolaya-Forgas 79 estudiaron su utilidad para el cribado de  
macrosomía en un grupo de pacientes con diabetes y concluyeron que no estaba 
interferida la medición por el encajamiento cefálico dentro de la pelvis ni el oligoamnios 
secundario a una posible rotura de membranas, en las determinaciones anteparto. 
Presentaba una sensibilidad del 82%  y una especificidad del 96%, sin embargo no 
tuvieron en cuenta como factor de confusión la presencia de diabetes. Posteriormente 
Rotmensch 69 en un estudio con gestantes no diabéticas no pudo corroborar los datos, y 
la utilización de la relación del grosor TSC/LF no mejoraba las predicciones obtenidas por 
los parámetros convencionales de estimación ecográfica. 
 
Por otra parte, Petrikowsky y col. proponen que la utilidad de la medición del grosor de 
tejido subcutáneo abdominal es útil para la exclusión de macrosomía (> 4000gr), ya que 
presenta un elevado valor predictivo negativo (VPN) y un bajo valor predictivo positivo 
(VPP). Al analizar los resultados se tiene que tener en cuenta que el VPP y el VPN 
dependen del rango de prevalencia de la macrosomía en la población estudiada78. 
 
2.4. Volumetría de extremidades para estimación del peso fetal 
La valoración del volumen a través de la ecografía, ha permitido el desarrollo de nuevos 
modelos de estudio de la composición corporal fetal 80. Ya en 1985, Jeanty y col., 
propusieron que la valoración del volumen de la extremidad podía ser un buen índice 
para la estimación nutricional y del crecimiento fetal 81.  
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Los primeros en proponer el uso de la ecografía tridimensional (3D) en el seguimiento 
obstétrico fue el grupo de Chang en 199182. Posteriomente tras un estudio realizado por 
el grupo de Riccabona 83 se concluyó que la ecografía tridimensional proporciona 
medidas de volumen precisas tanto en objetos regulares como irregulares, por lo tanto 
puede ofrecer una mejora a los métodos de precisión bidimensionales. Desde entonces, 
la precisión de la ecografía tridimensional en volumetría ha sido extensivamente validada 
en muchos órganos, tanto en vivo como in vitro 84-87. 
 
Los grupos de Chang 87 y Liang 88 describieron el uso de los volúmenes de brazo y muslo 
para la estimación del peso durante el tercer trimestre. El tiempo consumido para 
completar las mediciones de cada extremidad era aproximadamente de 10-15 minutos. A 
continuación  Schild89 describió la combinación de parámetros ecográficos en dos y en 
tres dimensiones, para el cálculo del peso estimado, utilizando la técnica de Chang y 
Liang. Desarrolló una fórmula que incluía los volúmenes de la pierna, el brazo, el 
abdomen y el diámetro biparietal. Sin embargo, los inconvenientes de esta técnica son el 
elevado consumo de tiempo por cada feto 53 y las sombras acústicas en los extremos  
que dificultan un trazado más fiable de la extremidad.  
 
Con el fin de mejorar las limitaciones técnicas del marcado manual de los bordes de la 
extremidad entera Lee introdujo el concepto del volumen  fraccional de la extremidad 53, 
lo cual permite mediciones más reproducibles y una valoración más rápida ya que 
únicamente analiza 5 cortes transversales a nivel de la parte media de la extremidad. 
Además esta técnica permite visualizar con mayor facilidad los márgenes de los tejidos 
blandos, realizando un trazado más preciso alrededor de cada volumen central, el cual 
no está tan sometido a compresiones como los extremos cuyos márgenes quedan más 
distorsionados y difícilmente visibles 80. 
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Lee describió que los volúmenes fraccionales de la pierna (VFP) en tercer trimestre 
tenían mejor correlación con el porcentaje de grasa corporal de neonatos medido por 
pletismografía con respecto a la ecografía en 2D. De forma similar al peso al nacimiento, 
el VFP predice el 46,1% de la variabilidad en el porcentaje de grasa corporal, la 
circunferencia abdominal el 24,8% y el peso estimado el 30,4% 53. Resultados similares 
obtuvieron Khoury y col., ellos correlacionaron parámetros ecográficos en dos 
dimensiones, los volúmenes fraccionales del muslo y el peso al nacimiento con las 
mediciones de los pliegues en neonatos y concluyeron que el volumen fraccional del 
muslo refleja mejor la masa corporal grasa neonatal y está mejor correlacionado con el 
peso al nacimiento que las mediciones convencional en 2D 90. 
Otro estudio utilizando la pletismografía con desplazamiento de aire demostró que las 
mediciones por ecografía en dos dimensiones no proporcionan una valoración fiable del 
porcentaje de grasa corporal en neonatos 91. 
 
Esta aproximación, mediante la utilización del volumen fraccional de las extremidades 
combinado con mediciones en 2D proporciona una novedosa estimación del peso 
mediante la valoración del desarrollo de los tejidos blandos fetales. 
 
3. Valoración del estado nutricional neonatal 
La valoración del estado nutricional se basa en dos tipos de métodos, unos basados en 
mediciones antropométricas y otros basados en la aplicación de técnicas diagnósticas. 
Entre los métodos basados en mediciones antropométricas se encuentra el peso, la 
longitud, el perímetro cefálico, los pliegues subcutáneos y las fórmulas matemáticas 
derivadas de la utilización de estos datos. El peso corporal, la longitud y la circunferencia 
cefálica son las medidas antropométricas más comúnmente utilizadas para valorar el 
estado nutricional neonatal. En particular, el peso es usado para clasificar a los neonatos 
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en función de si presentan un peso adecuado o no adecuado para su edad gestacional 92 
y es uno de los marcadores más importantes en la valoración del resultado gestacional 
evaluado de rutina en neonatos 80. El peso se ha correlacionado positivamente con la 
cantidad de grasa corporal y explicaría hasta un 84% de las variaciones de la grasa 
corporal de los neonatos93, sin embargo el peso por si solo no es un parámetro 
suficientemente sensible para determinar de forma apropiada los depósitos de grasa. 
La estimación antropométrica del tejido graso subcutáneo por la medición del grosor de 
los pliegues es un método rápido, simple y no invasivo que ha demostrado tener buena 
correlación con la cantidad de masa grasa en niños 94.También ha sido utilizado y 
validado en neonatos 95. Además las mediciones de los pliegues se han relacionado con 
la aparición de alteraciones metabólicas tempranas y la evolución neonatal mejor que el 
peso 96, 97. La medida de los pliegues nos permite no sólo la valoración de la cantidad de 
grasa subcutánea sino también evaluar la distribución del tejido adiposo subcutáneo 98 99. 
El uso de la medición del grosor de los pliegues para predecir la grasa corporal ha sido 
recientemente validado por DEXA 95. Un índice del grado de distribución de la grasa 
subcutánea y que se ha correlacionado con la cantidad de grasa subcutánea torácica y 
abdominal es la relación entre la suma del pliegue suprailiaco y subescapular con la 
suma de pliegues y multiplicado por 100 (CTS) 99, esta relación se ha visto que es muy 
estable y que no presenta variaciones significativas entre las 32 y 41 semanas de 
gestación.  
Una de las fórmulas que han utilizado las medidas antropométricas para establecer el 
contenido de masa grasa es la de Dauncey 43. Este autor propone una fórmula en la que 
utiliza la medición de los pliegues en dos localizaciones (subescapular y tricipital), 
sumado a nueve dimensiones corporales, y establece el contenido corporal total de 
grasa, así como la distribución de esta en diferentes localizaciones. 
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El grupo de Catalano100 también desarrolló una formula que incluía el peso corporal, la 
talla fetal y la medición del pliegue suprailiaco para la estimación del porcentaje de masa 
grasa. Esta fórmula fue validada  mediante conductibilidad eléctrica corporal total .La 
inclusión del pliegue suprailiaco en su fórmula corroboró los datos de Mc Gowan y col 101 
que encontraron que el pliegue suprailiaco era el más reproducible en el tiempo y con 
menor variabilidad interobservador comparado con el bicipital, tricipital, subescapular y 
cuadriceps. 
Además del estudio antropométrico, existen también varias técnicas diagnósticas más 
sofisticadas, y que utilizando diferentes tipos de tecnología son utilizadas en pediatría 
para el estudio de la composición corporal. La mayor parte de ellas se basan en 
considerar que en el peso corporal se divide en dos compartimentos; masa libre de grasa 
y masa grasa. De entre estas técnicas destacamos la absorciometría radiológica de 
doble energía (DEXA) que utiliza un haz de rayos X con dos picos diferentes de energía 
y que son absorbidos de forma distinta por tejidos blandos y el hueso. Es un método muy 
fiable con coeficientes de variación pequeños para la grasa corporal total. La radiación 
recibida es muy baja por lo tanto se puede emplear incluso en niños, pero los equipos 
son caros; en segundo lugar, la pletismografia, es una técnica que se basa en los 
cambios de presión que se induce en un sistema de dos cámaras interconectadas debido 
al desplazamiento de aire cuando un sujeto se introduce en una de ellas y  permite medir 
el volumen en unos 4 minutos. Su limitación más importante es el precio. En tercer lugar,  
la conductividad eléctrica corporal  total, se basa en el campo electromagnético que 
induce en el sujeto una corriente cuya magnitud depende de la conductividad. La  
conductividad, a su vez,  depende de su volumen, su masa grasa y su masa libre de 
grasa. La técnica está basada en la premisa que la masa libre de grasa contiene 
electrolitos disueltos en agua y constituyen la parte conductiva del organismo, en 
contraste con la masa grasa que no contiene prácticamente contenido acuoso102.El 
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método es muy preciso pero también muy caro. No tiene riesgos de irradiación y se lleva 
a cabo en tiempos del orden de 10 minutos. 
 
Mediante la utilización de estas técnicas se ha podido establecer que la grasa es el 
componente con mayor variabilidad de los neonatos y es el más importante deposito de 
energía corporal 103. También se ha conocido que la especie humana es la única entre los 
mamíferos cuyos fetos tienen cantidades significantes de depósitos grasos, con el mayor 
porcentaje de grasa corporal al nacimiento 104. 
Existen múltiples factores que determinan el estado nutricional entre los que 
encontramos, factores genéticos, ambientales y la edad gestacional 105-107. También se 
han observado diferencias en función del sexo, y las niñas tienen proporcionalmente 
mayor cantidad de masa grasa que los niños y menos de masa magra tanto en la 
infancia y la adolescencia108, 109 como en los primeros meses de  vida 93, 106,110 - 114. 
Además, el sexo condiciona también la distribución de la grasa. En general, el sexo 
masculino presenta una distribución más centralizada de la grasa subcutánea en 
diferentes etapas (prepuber, pubertad y pospubertad)115 - 116, sin embargo esto no se ha 
observado en  neonatos prematuros y a término, donde es sorprendentemente mayor  en 
niñas que en niños113. 
 
4. Repercusión a largo plazo del ambiente intrauterino 
En los últimos años, se han publicado múltiples trabajos que apoyan el papel del 
ambiente intrauterino en la aparición de complicaciones en la edad adulta. La obesidad,  
el síndrome metabólico y la DM2 se han relacionado tanto con retrasos en el crecimiento 
intrauterino como con una excesiva adiposidad fetal.  
La prevalencia de la obesidad se ha visto incrementada dramáticamente en los últimos 
años 117.En niños de 2 a 5 años, se ha incrementado del 5 al 10,4% en los últimos 15-20 
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años 118, e incluso hay autores que apuntan a un incremento en la prevalencia de la 
obesidad, lo mismo está ocurriendo en el momento del nacimiento 119. 
La obesidad es un factor de riesgo de aparición de DM2, enfermedad coronaria e 
hipertensión y la coexistencia de estas enfermedades se ha relacionado con el síndrome 
metabólico120-121. La RI es una característica dominante en estas enfermedades122 y se 
ha observado que la distribución del tejido adiposo, más que la cantidad acumulada, 
juega un papel importante en la aparición de RI. Las reservas viscerales contribuyen en 
mayor medida a esta situación 123, siendo  por lo tanto la presencia de una marcada 
adiposidad central  una de las principales características del síndrome de RI y/o 
síndrome metabólico.  
 
La obesidad materna es un determinante primario del incremento de peso al nacimiento 
124, 125. Los mecanismos bioquímicos precisos que unen la adiposidad materna y el peso 
del neonato no están claros, aunque la insulinoresistencia mediada por la obesidad ha 
sido implicada como factor que contribuye al excesivo crecimiento fetal32,102. 
Recientemente, hormonas derivadas del tejido adiposo o adipoquinas, han sido 
propuestas como potenciales mediadores de la asociación entre obesidad materna, 
insulinoresistencia y peso al nacimiento126. 
 
5. Adiponectina 
5.1. Definición  
La adiponectina es una adipocitoquina producida en el tejido adiposo blanco, presente en 
altas concentraciones en la circulación (500-30000 µg/l) 127, 128 y constituye el 0,01% del 
total de las proteínas plasmáticas127, 129, 130. También puede ser producida por la placenta 
y varios tejidos fetales (esqueleto, músculo, piel, intestino delgado, membranas 
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amnióticas y placenta), por lo que se ha postulado que juega un importante papel en el 
crecimiento y el desarrollo fetal 131. 
 
La adiponectina fue originalmente identificada hace aproximadamente quince años por 
cuatro grupos independientes de investigadores con abordajes diferentes y que fue 
bautizada con distintos nombres, por lo que también es conocida como AcrP30129, 
AdipoQ 132, apM1 133 y GBP28 134). El gen de la adiponectina se haya localizado en el 
cromosoma 3q27, coincidiendo con el  locus de susceptibilidad para la DM2 y el 
síndrome metabólico 135. 
 
Scherer y col., fueron los primeros en describir la adiponectina en ratones en 1995 129, y  
la denominó proteína del adipocito relacionada con el complemento de 30kDa (Acpr30). 
A través de un acercamiento similar, utilizando un modelo murino, Hu y col.132, 
demostraron que el mRNA para la adiponectina se inducía un centenar de veces durante 
la diferenciación de los adipocitos y la denominaron AdipoQ. La adiponectina humana 
tiene una homología del 83% con la murina. El primero en clonar la adiponectina humana 
en tejido adiposo fue Maeda que la llamó. gen transcriptor 1 más abundante del tejido 
adiposo (Apm1)133. Finalmente, con un acercamiento muy diferente Nakano y col.134 
purifico ACPR30 directamente del plasma humano, mientras intentaba aislar una 
proteína sérica con afinidad para las resinas gelatina-celulosas similares a proteínas de 
unión a colágeno. 
La adiponectina consta de 247 aminoácidos y está formada por cuatro dominios: una 
secuencia con señal aminoterminal, una región variable, un dominio de colágeno y un 
dominio globular carboxi-terminal 129. Este último dominio puede escindirse de la 
adiponectina por un proceso proteolítico generando una proteína 16.5-kDa, gAcrp30, que 
posee unas propiedades farmacológicas únicas distintas de la adiponectina total136. 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 





El sexo y la raza influyen en los niveles de adiponectina, siendo más bajos en indio-
asiáticos 137 y en los hombres130, 138- 139. 
 
La adiponectina plasmática consta de diferentes formas multiméricas de distinto peso 
molecular: trímeros o adiponectina de bajo peso molecular (LMW), hexámeros o peso 




Figura1. Multímeros de la adiponectina, con micrografías electrónicas de complejos purificados141. 
Representación esquemática con cada subunidad de adiponectina en el bloque de construcción básico trímero 
representado por cada color. Diabetes© 2006.American Diabetes Association, Inc. 
 
El monómero de adiponectina (30-kDa) no se ha observado en la circulación y parece 
estar confinado al adipocito128. Una vez en la circulación, los multímeros de la 
adiponectina son extremadamente estables y no se producen cambios de una forma a 
otra 142. Los niveles circulantes de HMW tienen una vida media más larga que los de bajo 
peso molecular. Además, la actividad fisiológica de la adiponectina parece estar 
determinada por la distribución relativa de estos multímeros y por sus niveles circulantes, 
ya que cada una de ellos ejerce un efecto biológico diferente140, 142, 143. El complejo HMW 
parece mediar los efectos insulinosensibilizadores y antiaterogénicos142,144,145 y la 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 





relación HMW/adiponectina total conocida como SA parece ser que es la que tiene una 
mejor correlación con los índices de insulinoresistencia 146, 147. Las formas de menor 
tamaño molecular parecen tener una acción más central, y la LMW ejercería su acción 
fundamentalmente en tejido muscular esquelético 148. 
 
Estudios recientes han observado diferencias raciales en la distribución de dichos 
multímeros149, entre afroamericanos con niveles más bajos de adiponectina total a 
expensas de la  disminución de los niveles de LMW y MMW comparado con  los 
americanos europeos. Además, su acción metabólica también difiere, ya que en los 
afroamericanos, son la LMW y MMW las que ejercen mayoritariamente sus acciones 
metabólicas, a diferencia del grupo americano-europeo en el que la HMW ejerce ese 
papel. También se ha observado unos niveles de SA disminuidos en un grupo de 
gestantes indoásiaticas (India, Pakistan, Bangladesh y Sri Lanka) comparadas con 
caucásicas150. 
 
5.2. Acciones metabólicas de la Adiponectina 
La adiponectina es una hormona sensibilizadora de la insulina, acción que parece ejercer 
a través de varios mecanismos: 1/. Disminuye la producción hepática de glucosa 
(gluconeogénesis)151-153 2/. Incrementa la oxidación de los ácidos grasos tanto a nivel 
hepático como del músculo151 3/. Favorece el paso de glucosa a los adipocitos y al 
músculo 4/. Mejora directa de la señal insulínica a nivel del receptor y postreceptor  5/. 
Inhibe la señal del TNF- en el tejido adiposo152. También posee un acción 
antiinflamatoria y antiaterogénica capaz de impedir  la migración de los 
monocitos/macrófagos y evitar su transformación en células espumosas en la pared 
vascular 154, e inhibir la producción de TNF- por los macrófagos155 156.  
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Aunque la adiponectina se secreta únicamente en el tejido graso sus niveles son más 
bajos en obesos que en personas delgadas130, disminuyen al ganar peso157 y se 
incrementan con la pérdida de éste157, 158, a diferencia de lo que ocurre con otras 
adipocitoquinas128. Para justificar esta situación, se ha postulado que la expresión de la 
adiponectina durante la adipogénesis podría ejercer un feedback inhibitorio sobre su 
producción en la obesidad, de forma similar a lo que ocurre ante la exposición al TNF-
α159. Otra posible explicación sería los cambios en el tamaño del adipocito, el cual podría 
ser responsable del grado de secreción de adiponectina, siendo los adipocitos de gran 
tamaño los que secretarían menos adiponectina.  
 
5.3. Adiponectina y gestación normal 
Hay discrepancias en cuanto a la evolución de los niveles de adiponectina a lo largo de la 
gestación, mientras que grupos como los de Naruse160 y Suwaki161 no encontraron 
diferencias entre las concentraciones de adiponectina y el avance de la gestación, en la 
mayoría de estudios parece existir un descenso progresivo de los niveles de 
adiponectina . 
Así se ha observado un descenso progresivo en los niveles de adiponectina total en 
varios estudios162,163,164, otros como Fuglsang refieren un pequeño ascenso de la 
adiponectina total a las 17 semanas a partir de la cual se produce un descenso hasta el 
tercer trimestre. Mientras que Catalano reporta descensos de la adiponectina total en un 
grupo de 10 gestantes delgadas, debido sobretodo al descenso de la forma HMW 165.  
Mazaki-Tovi 166, sólo ha encontrado descenso en la forma HMW. Y también afirma que la 
media de la adiponectina total y de las formas MMW y LMW no difieren en edades 
gestacionales diferentes. Del mismo modo que las medias de las relaciones HMW, MMW 
y LMW con la adiponectina total no cambian de forma significativa con la edad 
gestacional. Finalmente muestra que las concentraciones medias de HMW eran 
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significativamente mayores que la concentración de MMW y LMW a cualquier edad 
gestacional.  
Las diferencias entre los resultados pueden ser debidas a los diseños de estudio y al 
tamaño de las muestras. 
La disminución de los niveles de adiponectina se han relacionado con la disminución de 
la sensibilidad a la insulina 136, 164, 165, 167-172, por ello se ha sugerido que la adiponectina 
podría tener un papel clave en la regulación de la insulinoresistencia durante la gestación 
y en la patofisiología de la diabetes gestacional162. Sin embargo, este hallazgo no ha sido 
constante160, 161, 171 y algunos autores han propuesto que las diferencias en los niveles de 
adiponectina estarían relacionadas con los cambios cuantitativos y cualitativos en el 
tejido adiposo durante la gestación23, 25, 26. En el embarazo aumentan los depósitos de 
grasa visceral25, 26 que podrían regular de forma negativa130 los niveles plasmáticos de 
adiponectina157, 158.  
 
- Relación entre Adiponectina materna y peso neonatal 
La repercusión que los cambios en los niveles de adiponectina materna pueda ejercer en 
el recién nacido (RN) no están bien establecidos.   
Dada su acción insulinosensibilizadora cabría esperar una relación inversa entre 
adiponectina materna y peso al nacimiento, sin embargo relaciones negativas126,173, 
positivas164, y ausencia de relación han sido descritas174-176. Esta gran variedad 
diversidad de resultados podría ser debida a diferencias en la población, el tamaño de la 
muestra, o el diseño de los estudios, así como no haber considerado el potencial efecto 
de los multímeros. En población normal, Ong 145 encontró que el mejor marcador del 
peso neonatal era el cociente HMW/ adiponectina total (SA) que se relacionaba 
negativamente con el peso neonatal, sugiriendo que los multímeros de la adiponectina 
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podrían ser mejores marcadores del peso neonatal que la adiponectina total y 
modularían la función placentaria modificando ambiente intrauterino del feto.  
 
5.4. Adiponectina materna en la gestación complicada 
5.4. a. Diabetes Gestacional 
Las gestantes con DMG no solo tienen niveles de adiponectina total y sus multímeros 
más bajos que las gestantes normales 5, 164, 172, 177-184  sino también presentan valores del 
cociente SA más bajo y un aumento de los valores de la relación MMW/ adiponectina total 
(SMMW) y LMW/ adiponectina total (SLMW) 184. Esta hipoadiponectinemia parece preceder 
a la gestación, ya que se ha observado que los niveles de adiponectina en el postparto 
inmediato son más bajos en las pacientes con DMG185 y además las mujeres que 
desarrollan DMG presentan también niveles más bajos en primer trimestre 178.  
 
5.4. b. Obesidad 
La hipoadiponectinemia en la diabetes gestacional es similar a la observada en las 
mujeres con obesidad y sobrepeso con tolerancia normal a la glucosa, y el diagnóstico 
de DMG no parece contribuir en este grupo de pacientes a reducir más la sensibilidad a 
la insulina177. Además, se ha observado que la relación negativa que existe entre 
adiponectina materna y semanas de gestación en las pacientes con normopeso no existe 
en las gestantes obesas 162, sugiriendo que el acúmulo de tejido adiposo previo a la 
gestación ya ejerce una retroalimentación negativa máxima sobre los niveles de 
adiponectina y el incremento durante la gestación no ejerce ningún efecto adicional. En 
relación a la cantidad y la distribución de las formas multiméricas, la obesidad durante la 
gestación no parece condicionar cambios con respecto a aquellas que presentan un peso 
normal 184.   
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5.4. c. Preeclampsia 
Los niveles de adiponectina en la preeclampsia no están bien establecidos. La 
preeclampsia se caracteriza por la presencia de un estado antiangiogénico, una situación 
de resistencia a la insulina y una respuesta inflamatoria sistémica exagerada en la 
madre. A pesar de que cabría esperar unos niveles disminuidos de adiponectina en la 
preeclampsia por la coexistencia de resistencia a la insulina, hay cierta inconsistencia en 
la literatura, ya que aunque hay estudios donde se encuentran concentraciones 
disminuidas con respecto a controles normales182,186 en un número importante de 
estudios se observan concentraciones más elevadas que en la gestación normal160,187-
190. Además, este aumento parece ser a expensas de la adiponectina de HMW y es 
independiente del estado de insulinosensibilidad, sugiriendo una regulación atípica de la 
adiponectina en la preeclampsia. La elevación de adiponectina actuaría como  
mecanismo compensador protegiendo del daño vascular que se produce en la 
preeclampsia 191. 
 
5.4. d. Parto Pretérmino 
En las gestaciones pretérmino los niveles de adiponectina se han encontrado más bajos 
que en las gestaciones normales, debido fundamentalmente a una disminución de los 
multímeros HMW y MMW (de hecho, la relación SLMW es más alta). Se ha postulado que 
el insulto que provoca el parto pretérmino provoca una disfunción del tejido adiposo que 
inducirían estos cambios, y también se han observado en pacientes con amenaza de 
parto pretérmino que se frena, tanto con inflamación intraamniótica como sin ella. Por 
tanto, se ha propuesto que la adiponectina podría jugar un papel en la regulación de las 
demandas metabólicas generadas por el proceso del parto pretérmino 
independientemente de la naturaleza del insulto (inflamación intraamniótica o no) 192. 
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5.4. e. Retraso de crecimiento intrauterino 
Existen múltiples mecanismos implicados en la fisiopatogía de los retrasos de 
crecimiento intrauterino (RCIU) entre los que se incluyen: disfunción de células 
endoteliales193, un estado anti-angiogénico194-196, fracaso en la transformación fisiológica 
de las arterias espirales 197 y un incremento de la respuesta proinflamatoria materna198, 
199. 
Los niveles de adiponectina en el suero materno de embarazadas con RCIU se han 
encontrado disminuidos147,200. Dado que las  gestaciones complicadas con RCIU  están 
asociadas con un estado anti-angiogenico y una respuesta proinflamatoria intravascular,  
las bajas concentraciones de adiponectina podría favorecer esta situación.  
El descenso de los niveles de adiponectina en las pacientes con RCIU es debido  a la 
disminución de las concentraciones de HMW y se acompaña de una disminución de la 
relación SA y un aumento de las relaciones SMMW y SLMW. Sin embargo, no todos los 
autores han observado resultados similares. Los estudios de Verhaeghe 126, Fasshauer  
201 y Savvidou196 reportan concentraciones similares de adiponectina total en gestantes 
con RCIU con respecto a gestaciones normales. Estas diferencias pueden ser debidas al  
diseño del estudio, los criterios utilizados para definir RCIU y a las características clínicas 
diferentes en la población estudiada. 
 
5.5. Adiponectina en sangre de cordón en gestación normal 
La adiponectina es expresada y secretada durante la vida intrauterina. Empieza a 
detectarse en sangre de cordón a las 24 semanas de gestación y sus niveles se 
incrementan progresivamente conforme la gestación progresa a razón de 6,4% por 
semana131,202, llegando a ser hasta 20 veces superiores al final de la gestación202, 203. Por 
este motivo, se ha sugerido que la adiponectina podría estar implicada en el desarrollo 
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fetal202, 204, 205 tanto en la diferenciación tisular como en el crecimiento fetal182, aunque los 
mecanismos precisos de regulación no son bien conocidos 203.  
La adiponectina es una hormona con acción sensibilizadora a la insulina con capacidad 
reguladora de la homeostasis de la glucosa167. Durante el crecimiento fetal, la glucosa 
suministrada desde la circulación materna es la principal fuente de energía del feto 206 y 
la insulina es el mediador de su utilización estimulando el crecimiento y el depósito de 
grasa en el feto. Los elevados niveles de adiponectina observados en sangre de cordón 
que son de 3 a 5 veces superiores a los observados en en la edad adulta y en la 
adolescencia, sugieren una mayor sensibilidad a la insulina en la vida intrauterina, que 
favorecería el crecimiento y el depósito de grasa en el feto. No esta bien establecido cual 
es el mecanismo  responsable de los altos niveles de adiponectina, pero se ha 
observado que a diferencia de lo que ocurre en el adulto, en el feto la adiponectina no 
sólo es secretada por el tejido adiposo, sino que también es producida por otros tejidos 
129, entre otros el músculo-esquelético 207, los vasos sanguíneos, el tubo digestivo y la 
piel 131. Esta gran variedad de tejidos con capacidad de síntesis de adiponectina podría 
ser la causa de que los elevados niveles observados en sangre de cordón 208 182, 205, 209, 
210, ya que debido al alto peso molecular no se produce un paso transplacentario 204. Otro 
aspecto diferencial con respecto a la edad adulta es la ausencia de  dimorfismo sexual 
en relación a los niveles de adiponectina 205, aunque no todos los autores han podido 
confirmarlo 182. 
 
Poca información existe sobre la distribución de los multímeros de adiponectina en la 
vida intrauterina,  pero la forma HMW de adiponectina parece ser la dominante en el RN, 
igual que ocurre en el adulto, y constituye entre el 60% 211 y el 81% 203 de la adiponectina 
total. 
 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 





La relación entre los niveles de adiponectina en sangre de cordón y el peso neonatal es 
controvertida, ya que a pesar de que en algunos trabajos se ha documentado una 
relación positiva 176, 204, 205, 210, otros no han podido demostrarlo 131, 182, 202, 212, 213. Estas 
discrepancias se han atribuido a diferencias en las poblaciones estudiadas y la baja 
potencia estadística de algunos estudios podría ser la principal causa de estas 
diferencias. Menos conocida es la relación entre la adiponectina y la adiposidad fetal así 
como  la influencia de esta o de sus multímeros en la modulación del acumulo adiposo 
durante la vida intrauterina y su posible papel en la programación de la adiposidad en la 
vida adulta.  
 
5.6. Adiponectina en sangre de cordón en gestaciones complicadas 
Los niveles de adiponectina en sangre de cordón han sido también estudiados en 
diferentes situaciones patológicas entre las que destacan la diabetes, la preeclampsia y 
el retraso crecimiento intrauterino. 
No está bien establecida la influencia de la diabetes en los niveles de adiponectina fetal. 
Los niveles de adiponectina en sangre de cordón han sido encontrados disminuidos en  
de hijos de madres con DMG 182y en hijos de madres con DM1 212 con respecto a 
controles, pero otros no han observado diferencias202 Estas diferencias se han atribuido a 
que en los dos primeros estudios, las mujeres con diabetes finalizaron la gestación antes 
que las controles.  
En la preeclampsia no se han  observado diferencias en los niveles de adiponectina con 
el grupo control. Si bien  Kajantie202 y Odden203 encontraron niveles más bajos de 
adiponectina en hijos de mujeres con preeclampsia con respecto al grupo control , estas 
diferencias se perdían tras corregir para el peso al nacimiento y para semanas de 
gestación al parto, respectivamente. Por ello, no se considera un buen marcador de 
riesgo en los hijos en este grupo de pacientes203 
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En RN pequeños para edad gestacional no se observaron diferencias en los niveles de 
adiponectina con respecto a RN con peso adecuado para edad gestacional en el único 
estudio publicado hasta ahora 214. Sin embargo, si que se ha observado que los niveles 
en la infancia de adiponectina o de sus multímeros en niños con PEG podrían ser un 
marcador de adiposidad 215, 216,217.  
La prematuridad se ha asociado a niveles más bajos de adiponectina y de sus 
multímeros con respecto a neonatos a término. Yoshida218 determina las tres formas de 
adiponectina en 46 prematuros y 28 niños a término, siendo los niveles de adiponectina 
total y de cada uno de sus multímeros inferiores en los pretérmino. 
 
Siahaniadou estudió neonatos pretérmino y RN a término al mes de vida y observó 
también niveles de adiponectina mayores en los RN a término que atribuyó a diferencias 
de adiposidad. En su trabajo, no observa diferencias en el multímero HMW que era el 
dominante en los dos grupos de pacientes y que correspondía al 60 % de la adiponectina 
total en ambos grupos, pero sí observó diferencias en las otras dos formas multiméricas. 
Los niveles de LMWc y la relación SLMWc, eran significativamente más bajos en los niños 
pretérmino y los niveles de MMW y SMMWc eran más altos 211.Aunque dicho trabajo fue 
realizado en neonatos al mes de vida por lo que la distribución de los multímeros podría 
diferir del momento del nacimiento. 
 
Explicar estas variaciones en las distribuciones de multímeros no es sencillo, se ha visto 
que la distribución en los multímeros de adiponectina está influenciada por factores 
ambientales, como son condiciones acidóticas y concentraciones de calcio glucosa y 
testosterona 219-221, como por factores genéticos, como las mutaciones de adiponectina 
asociadas con una defectuosa multimerización 140. La composición de los multímeros de 
adiponectina está afectada por alteraciones en modificaciones postranslacionales en 
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respuesta a factores ambientes durante su producción y/o su secreción por el tejido 
adiposo 222, 223. Sin embargo, una vez sintetizado y secretado, los multímeros de 
adiponectina circulan como entidades estables y distintas con pocas evidencias de 
intercambio entre las distintas formas220. Seria interesante estudiar si los patrones 
diferentes de los distintos multímeros entre prematuros y termino, son un reflejo de la 
diferente distribución de multímeros durante la vida fetal y/o están relacionadas a 
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B. HIPÓTESIS Y OBJETIVOS 
Dado que: 
- La adiponectina es una hormona con acción sensibilizadora de la insulina que 
juega un papel en la modulación del metabolismo lipídico e hidrocarbonado y que 
ateniéndonos a los cambios que se producen en el feto y en la madre, parece tener un 
papel en la regulación del metabolismo energético durante la gestación.  
- La adiponectina circula formando multímeros y la cantidad y distribución de estos 
multímeros parece ser el factor mediador de su actividad biológica, cuya cantidad y 
distribución no están establecidos en hijos de madres con DMG. 
- La segunda mitad de la gestación es una situación de resistencia a la insulina 
que favorece la llegada de nutrientes al feto y su crecimiento, y que la diabetes 
gestacional, es una de las complicaciones más frecuentes de la gestación, asociándose 
a un ambiente metabólico alterado que favorece el paso de nutrientes a través de la 
barrera placentaria provocando un aumento en la adiposidad neonatal y la aparición de 
macrosomia. 
- La antropometría fetal con la medición de pliegues subcutáneos nos ofrece una 
herramienta reproducible y validada para la estimación de la adiposidad neonatal. 
- La ecografía obstétrica durante la gestación es una buena herramienta en la 
estimación y el seguimiento del crecimiento fetal, y la ecografía en tres dimensiones nos 
aporta la posibilidad de medir el volumen de tejido subcutáneo 
 
Pensamos que: 
Los niveles de adiponectina materna, sus multímeros y la distribución de estos al inicio 
del tercer trimestre podrían estar implicados en las alteraciones metabólicas maternas 
relacionadas con el traspaso de nutrientes al feto y ser uno de los factores predictivos del 
grado de adiposidad fetal y modificar el perfil de secreción de adiponectina en el feto. 
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La adiponectina fetal y en especial la cantidad y distribución de sus multímeros puede ser 
uno de los factores implicados en la regulación del crecimiento fetal y la adiposidad 
neonatal, y que los niveles de sus multímeros podrían ser un factor diferencial en los 
hijos de madre con diabetes gestacional.  
La ecografía en tres dimensiones nos puede ser útil para determinar la adiposidad fetal e 
identificar y seguir aquellos fetos que presentan mayor riesgo de alteraciones del 
crecimiento.  




1. Analizar los niveles de adiponectina total y sus multímeros en una cohorte de 
gestantes con tolerancia normal a la glucosa y con DMG, así como en la sangre 
de cordón obtenida en el momento del parto. 
2. Determinar la influencia de la diabetes gestacional en los niveles de adiponectina 
y sus multímeros, en sangre materna y de cordón.  
3. Estudiar la relación entre adiponectina materna y de cordón, y de sus multímeros 
con el peso y el grado de adiposidad  neonatal. 
4. Evaluar la relación entre los niveles de adiponectina materna y en sangre de 
 cordón.  
 
Objetivos secundarios: 
5. Estudiar la influencia de la obesidad materna en los niveles de adiponectina 
materna y de cordón  
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6. Establecer si la adiponectina materna o en sangre de cordón son marcadores de 
la ganancia o pérdida del depósito graso en el tercer trimestre de gestación 
evaluado por ecografía en tres dimensiones (3D). 
7. Comparación de nuevos métodos de estimación de peso ecográfico en 3D  con 
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C. PACIENTES, MATERIAL Y MÉTODOS 
Estudio prospectivo observacional Caso-Control realizado en el Hospital Universitario 
Joan XXIII entre Julio de 2006 y Diciembre de 2010 el que se evalúa la importancia de la 
adiponectina en la modulación de la adiposidad neonatal en los hijos de madre con DMG. 
Para ello se ha realizado una determinación de adiponectina materna al inicio del tercer 
trimestre y en sangre de cordón en el momento del nacimiento en gestantes con 
Diabetes Gestacional y con TNG (tolerancia normal a la glucosa) que son seguidas 
clínica y ecográficamente durante el tercer trimestre de gestación, y tras el parto se 
realiza una evaluación antropométrica neonatal para determinar el grado de adiposidad 
1. Pacientes 
Trescientas setenta y siete pacientes fueron reclutadas el día de la realización del test de 
sobrecarga a la glucosa 100 g (TTOG 100 g) entre las 27 y 30 semanas de gestación en 
el laboratorio del Hospital Joan XXIII. La TTOG 100 g se interpretó siguiendo los criterios 
de la NDDG224.y se estratificó a las pacientes en 3 grupos: 1) Pacientes con tolerancia 
normal a la glucosa que eran aquellas con todos los valores por debajo de los criterios 
diagnósticos marcados, 2) Pacientes con DMG que son aquellas que presentan 2 valores 
o más por encima de los criterios diagnósticos marcados y 3) Pacientes con intolerancia 
a los hidratos de carbono que son aquellas con 1 sólo punto alterado en la TTOG 100 g. 
En este estudio se incluyeron 212 pacientes, 132 con Tolerancia normal a la glucosa y 80 
con diabetes gestacional, que cumplían los siguientes criterios de inclusión: 1) raza 
blanca, 2) gestación única, 3) edad igual o superior a 18 años, 4) ausencia de otra 
enfermedad materna concomitante que pudiera interferir en el crecimiento fetal, 5) 
ausencia de anomalía fetal grave en el momento del nacimiento, 6) datación adecuada 
de la gestación basada en el primer día del último periodo menstrual y confirmada 
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ecográficamente en el primer trimestre de gestación, 7) sangre de cordón recogida el día 
del parto y 7) diagnóstico en TTOG 100 g de glucosa de DMG o TNG.  
Los criterios de exclusión para el estudio fueron:1) Negativa de la paciente para participar 
en el estudio. 2) Presencia de enfermedad grave crónica o aguda, o complicaciones 
obstétricas independientes sobreañadidas. 3). Tratamientos farmacológicos 
concomitantes que pudieran alterar la sensibilidad a la insulina ó influir en la capacidad 
de secreción de la célula beta pancreática.4) No gestación única 5). Anomalías 
cromosómicas o estructurales fetales graves.6). Origen no caucásico 7).  Pacientes con 
un solo punto alterado en la TTOG fueron excluidas del estudio. Todas las pacientes que 
aceptaron participar firmaron un consentimiento informado. El estudio fue aprobado por 
el comité bioético de nuestro centro. 
 
2. Protocolo de estudio 
2.1. Evaluación Basal. 
A las pacientes que aceptaron participar, el día de la realización de la TTOG 100 g, antes 
de la administración de glucosa se les extrajo 20 ml de sangre que fue remitido a la 
unidad de investigación de nuestro centro para que fuera procesada y se guardaron  
alícuotas de suero, plasma y ADN a -80º C. La TTOG 100 g se realizó por la mañana tras  
un ayuno de 12 horas y  habiendo seguido los 3 días previos una dieta rica en hidratos 
de carbono. Se obtuvieron de la vena antecubital, muestras de sangre en el momento 
basal, a los 60’, 120’ y 180’ después de la ingestión de una solución oral de 100gr de 
glucosa. Ese mismo día, mediante un cuestionario prediseñado se recogieron los datos 
demográficos, clínicos, antropométricos y obstétricos relacionados con la gestación 
actual y se programó a la paciente para la realización de una ecografía obstétrica a 
realizar en un máximo de 5 días tras la inclusión, que fue considerada la ecografía basal. 
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 2.2. Seguimiento 
Las pacientes con DMG fueron seguidas en la unidad de Alto Riesgo Obstétrico de 
nuestro centro en la consulta monográfica de Diabetes y Gestación donde realizan las 
visitas conjuntamente el obstetra y el endocrinólogo. El control metabólico de las DM  se 
ha ajustado al protocolo de seguimiento del centro, de acuerdo con la “Guía asistencial 
española para el diagnóstico y tratamiento de la diabetes mellitas y gestación” 225. 
Además de seguir los criterios de NDDG para el diagnóstico de DMG y las 
recomendaciones del Fourth International Work-shop-conference on Gestational Diabetes 
Mellitus 18. Las gestantes DMG han seguido una dieta individualizada con un 40% de 
carbohidratos y fueron instruidas para autocontrol de niveles de glucosa 6 veces al día (en 
ayunas y 1 hora postpandrial) diariamente. La insulinización fue recomendada con valores 
de glucosa en ayunas eran repetidamente  95mg/dl (mmol/L) y/o valores de glucosa 
postpandriales  140mg/dl (mmol/L). De acuerdo a estos criterios, fueron tratadas 
solamente con dieta un 68% y un 32% precisaron el tratamiento adicional con insulina. 
  
Las pacientes con TNG fueron seguidas en sus centros habituales. Ambos grupos de 
pacientes se les programó la realización de una ecografía para evaluar el crecimiento 
fetal entre las 34 y 36 semanas de gestación y coincidiendo con la analítica de tercer 
trimestre se reevaluó la situación metabólica de la paciente mediante la determinación de 
glucosa, insulina, colesterol total, colesterol HDL y triglicéridos.  
El día del parto se obtuvo sangre de cordón de la vena umbilical que fue remitido a la 
unidad de investigación del centro para su procesamiento y separación de suero, plasma 
y ADN y fue almacenado a -80º C.  
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En las 48 horas siguientes al parto se realizó una medición antropométrica neonatal 
completa y se registraron los datos relativos a la finalización de la gestación y las posibles 
complicaciones asociadas.   
3. Material y Métodos 
3.1. Datos Clínicos y Demográficos 
Se realizó mediante la utilización de un cuestionario prediseñado que incluía 
antecedentes familiares de Diabetes mellitus en familiares de primer grado, de HTA, 
obesidad o enfermedad cardiovascular, antecedentes personales y patológicos e historia 
obstétrica, referente a gestaciones previas y a la gestación actual, con especial atención a 
los factores de riesgo de diabetes gestacional como son antecedentes personales de 
DMG o macrosomía en una gestación previa.  
Las pacientes fueron pesadas y talladas descalzas y con ropa ligera con una báscula de 
0,1 kg de precisión (SECA ALPHA modelo 770) y un tallímetro de precisión 0,1 cm (ANA 
SAYOL) el día de la inclusión en el estudio y en las visitas realizadas hasta el final de la 
gestación.  
Los datos referentes a la ganancia de peso, edad gestacional al parto y valores de la 
antropometría neonatal fueron recogidos tras el parto.  
El índice de masa corporal (IMC) fue calculado por la fórmula IMC= Peso (en Kg)/Talla 
(en metros)2. El incremento de IMC fue calculado por la fórmula Ganancia de peso= IMC 
final- IMC pregestacional. Se definió el peso normal a aquellas gestantes con IMC antes 
de la gestación de 18,5-25kg/m2 de acuerdo a la definición de la Organización Mundial de 
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3.2. Metodología estudio ecográfico 
Se ha realizado un seguimiento ecográfico de los fetos mediante dos estudios 
biométricos seriados, con una primera ecografía entre las 27-30 semanas y una segunda 
entre las 34-36 semanas. Las mediciones se han realizado con un ecógrafo Voluson 730 
Expert (General Electrics©) con una sonda abdominal mecánica híbrida y de matriz 
curvada (RAB 4-8L). En cada una de las ecografías se realizaba una evaluación 
ecográfica convencional con biometrías en dos dimensiones (2D) que incluía la medición 
del diámetro biparietal, la circunferencia cefálica, la circunferencia abdominal y la longitud 
femoral según métodos estandarizados, estimándose el peso fetal mediante la fórmula 
de Hadlock227 .  
Además se obtuvieron volúmenes de la pierna, brazo y abdomen con el objetivo de ser 
analizadas a posteriori mediante el software 4D View 5.0. (General Electrics©).   
Para la captación de la imágenes volumétricas de pierna y brazo y obtener los 
volúmenes fraccionales de la pierna (VFP) y del brazo (VFB) seguimos la metodología de 
Lee228. Este método procura que las imágenes estén ajustadas en profundidad y 
magnificación para que el volumen de interés ocupe las dos terceras partes de la 
pantalla. El sistema de ganancia esta ajustado para optimizar la relación entre la señal y 
los artefactos. Las imágenes en tres dimensiones (3D) son captadas en el modo 
multiplanar, en el cual obtenemos de una inicial imagen de la extremidad sus planos 
ortogonales. Así al obtener el plano estándar de medición del fémur de forma automática 
obtenemos el corte axial y el coronal de la extremidad. Los márgenes del tejido blando 
eran mejorados utilizando un filtro de color sipia con ajustes adicionales en las gamas de 
brillo y contraste. Seguidamente se procede al marcaje de los dos extremos de la diáfisis 
ósea y de forma automática el ordenador selecciona la parte media de la diáfisis y la 
subdivide en 5 porciones equidistantes, que obtenemos como 5 áreas a reseguir en el 
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plano axial. Se resiguen de forma manual y al final del proceso el software calcula 
automáticamente el volumen fraccional de la extremidad (figura 2 y 3). 
 
 
Figura 2. Las imágenes en 3D son captadas en el modo multiplanar, en el cual  obtenemos de una inicial 
imagen de la extremidad sus planos ortogonales.  La imagen debe ser magnifica ocupando al menos 2/3 
de pantalla. La visualización de los márgenes se mejora al usar el filtro de color (sipia) con adicionales 
ajustes en la gama de contraste y brillo. 
 
 
Figura 3. Disposición de dos cursores electrónicos en los extremos de la diáfisis ósea, el software define 
volúmenes parciales del 50% de la longitud de la diáfisis ósea. Cada uno de los 5 cortes equidistantes se 
traduce en una imagen en corte axial del hueso que serán trazadas manualmente y el volumen fraccional 
se calcula automáticamente por el programa. 
 
 
También se realizaron  mediciones del tejido celular subcutáneo de la extremidad 
superior e inferior, con las mismas imágenes volumétricas, realizando una medición lineal  
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en la parte media de la diáfisis femoral y humeral, con una imagen magnificada, según 
técnica de Santolaya-Forgas 79. 
Y se midió el grosor de la parte anterior del abdomen a nivel de la circunferencia 
abdominal, también adquirida como un volumen, entre las dos líneas medias axilares, 
según la técnica descrita por Petrikovsky 67.  
 
3.3. Antropometría Neonatal 
La evaluación de la antropometría neonatal para estimar la composición corporal neonatal 
se realizó en 171 neonatos (100 hijos de madre con TNG y 71 del grupo DMG). Esta 
evaluación se realizó en las 48 h siguientes al nacimiento. Se recogió la longitud cráneo-
rabadilla y la longitud total mediante un estadiometro de precisión 0,1 cm (SECA 232) y el 
peso mediante una báscula electrónica de 0,01 Kg. de precisión (SECA 330). La longitud 
talón rodilla se midió mediante un estadiómetro de Holtain modificado (50cm largo, 
precisión de 1mm, por encargo a Chasmors Ltd ©. London) (Figura 4). El perímetro 
cefálico, torácico, abdominal, de la pierna (Figura 5), de la pantorrilla y del brazo se 
midieron con una cinta métrica inextensible reutilizable con una precisión de 0,1cm 
(Lasso-O, Harlow printing Ltd, UK) sin ejercer presión sobre la piel. La circunferencia 
cefálica se midió rodeando la zona frontal de la cabeza, por encima de los arcos 
superciliares y el área más prominente del occipucio. La circunferencia torácica se midió 
justo por debajo de los botones mamarios, la medición se realizó en la parte frontal del 
tórax al final del evento espiratorio, y la abdominal por encima del ombligo. La 
circunferencia del brazo se midió a nivel del punto medio tomando como referencia la 
distancia media entre el acromion y el olécranon. La circunferencia del muslo se realizó 
en el punto medio, entre el trocánter mayor y el borde patelar, con la pierna flexionada en 
un ángulo de 90º. La circunferencia de pantorilla a nivel de la circunferencia máxima con 
la pierna flexionada en un ángulo de 90º 229. 
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         Figura 4. La longitud talón rodilla se midió mediante un estadiómetro de Holtain modificado 
 
 
Figura 5. La circunferencia del muslo se realizó en el punto medio, entre el trocánter mayor  y el    
 borde patelar con la pierna flexionada 
 
 
Figura 6. El pliegue tricipital se midió sobre en tríceps, a nivel medio posterior del brazo entre el      
acromion y el olécranon 
 
Los pliegues subcutáneos se midieron mediante un plicómetro de Holtain (Holtain LTD, 
Crymych, UK). El pliegue tricipital (Figura 6) se midió sobre el tríceps, a nivel medio 
posterior del brazo entre el acromion y el olécranon. El pliegue bicipital en la línea media 
anterior del brazo sobre el músculo bicipital. El subescapular fue medido a nivel del 
ángulo inferior de la escápula, con un ángulo de 45º a la vertical y el ilíaco a nivel de la 
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línea axilar media justo por encima de la cresta ilíaca. Las mediciones de los pliegues 
fueron realizadas sujetando la piel entre el dedo índice y el pulgar, colocando el 
plicómetro justo por encima de la marca, esperando unos segundos para que el 
plicómetro se estabilice y tomando la lectura. Todas las mediciones se realizaron por 
triplicado, obteniendo el resultado final de la media de los valores 113. 
 
El porcentaje de masa grasa fue calculado mediante la fórmula validada por 
Catalano100en la que masa grasa neonatal =0,39055 x (peso al nacimiento)+0.0453 x 
(pliegue suprailiaco) - 0.03237 x (longitud) + 0.54657.  
La cantidad de masa grasa y la masa libre de grasa fue calculada mediante la fórmula 
propuesta por  Dauncey43. Esta fórmula utiliza las medidas de los pliegues subcutáneos, 
las circunferencias corporales y la longitud de las extremidades para calcular el contenido 
corporal total de grasa. De forma breve, este modelo asume que el tronco y las 
extremidades superiores e inferiores son cilindros cubiertos por una capa de grasa. El 
volumen de la capa subcutánea de grasa que recubre cada cilindro es estimado por la 
multiplicación de la longitud x circunferencia x la capa de grasa estimada por la medida 
de los pliegues (subescapular y tricipital). La grasa corporal total es estimada por sumar 
los volúmenes de grasa que recubren cada uno de los cilindros y multiplicarlos por 0,9 
(densidad de la masa grasa en humanos). La masa libre de grasa se obtiene de 
substraer la masa grasa del peso neonatal. 
La suma de pliegues se obtiene de la suma de los 4 pliegues (subescapular, bicipital, 
tricipital y suprailiaco), y es un índice de adiposidad 230. 
El índice ponderal se calcula mediante el conciente entre peso (en kg)/Talla (en m)3 x100 
y también se considera un indicador de adiposidad fetal mejor que el peso. 
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La relación CTS (“Central to Total Skinfold ratio”) es un índice de distribución central de 
la grasa113 que se obtiene mediante la fórmula: (Pliegue suprailíaco + Pliegue 
subescapular/suma de los 4 pliegues) x 100 . 
 
3.4. Determinaciones de Laboratorio 
Los niveles de glucosa, colesterol total, hdl-colesterol y triglicéridos eran determinados  
por un autoanalizador ADVIA 2400 (Siemens AG, Munich, Alemania), usando los métodos 
enzimáticos estándar. La insulina en ayunas y el péptido C fueron determinados por 
inmunoensayo en un Sistema Centaur ADVIA (Siemens AG, Munich, Alemania). Este 
aparato muestra una reactividad cruzada menor al 0,1% para proinsulina intacta humana 
y la forma de la primera división circulante (Des 31,32). El índice HOMA-IR (Homeostasis 
model assessment of insulin resistance) fue determinado siguiendo la siguiente fórmula= 
glucosa plasmática en ayunas (mmol/L) x insulina plasmática en ayunas (U/ml)/22,5 231 . 
Las determinaciones en suero materno y en sangre de cordón de adiponectina y los 
multímeros de adiponectina de alto peso molecular (HMW), de peso molecular medio 
(MMW) y de bajo peso molecular (LMW) fueron realizadas por el kit ELISA human 
(Multimeric Adiponectin ELISA Kit; Bühlmann, Schönenbuch, Switwerland). Los 
coeficientes de variación intra e inter-ensayo eran menores del 15% y la sensibilidad era 
de 0,08ng/ml. Calculamos las relaciones de los multímeros de la adiponectina con los 
niveles totales de adiponectina, tanto materna como fetal, obteniendo las siguientes 
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3.5. Análisis estadístico 
Para el análisis estadístico se utilizó el paquete estadístico SPSS versión 15.0(SPSS, 
Chicago, IL) para Windows. Realizamos la prueba de Kolmogorov-Smirnov para una 
muestra para verificar la distribución de las variables cuantitativas. Las variables que 
presentaban una distribución normal son expresadas como media  desviación estándar 
(DE), sino son expresadas como medianas y rango intercuartil 25-75. Las variables 
categóricas son expresadas por valor numérico y porcentajes. Los análisis con test t de 
Student fueron utilizados para comparar el valor medio de variables continuas 
distribuidas normalmente entre grupos independientes, si se comparaban más de dos 
grupos se ha utilizado el test de ANOVA de un factor. Para variables no normales, se han 
utilizado los test de U-Mann Whitney para dos variables, y si son más de dos variables se 
ha utilizado el Kruskal-Wallis. Las diferencias entre variables nominales se han obtenido 
mediante el test de2 test. El coeficiente de correlación de Spearman se ha usado para 
analizar correlaciones bivariadas entre niveles de adiponectina y parámetros clínicos y 
metabólicos. Para evaluar el efecto de estas variables en las relaciones observadas  con 
la adiponectina materna y de cordón, se han realizado correlaciones parciales. El análisis 
de regresión múltiple se ha realizado para determinar que parámetros contribuían a 
fórmulas de diagnóstico de peso y porcentaje de grasa fetal. Finalmente, hemos utilizado 
curvas ROC para determinar el valor de predicción de estimación de peso de varias 
fórmulas y parámetros ecográficos. 
El valor Z-score, representa el numero de desviaciones estándar que un determinado 
valor de una variable esta de la media, indica como de diferente es un valor específico de 
la media. Hemos realizado cambios tanto de los valores absolutos del peso al nacimiento 
en valores Z-score, utilizando los valores de referencia para nuestra población para 
semanas al parto y sexo 232 ,y utilizando una desviación de -1,28 para determinar el 
percentil 10 y 1,28 para el percentil 90 233. Como también cambios de los valores de VFP, 
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VFB y circunferencia abdominal en valores Z-scores, utilizando sus valores de referencia 
medios por semanas de gestación y su desviación estándar 228 
Analizamos el cambio en los valores de la desviación estándar (SD) tanto del percentil de 
la circunferencia abdominal como del volumen fraccional de la pierna y del brazo. 
Definiendo ganancia como el incremento del valor de la desviación estándar de más de 
0,67 entre dos ecografías, la disminución como la pérdida de más de 0,67 y  la no 
modificación, como la ganancia o pérdida de menos de 0,67. Se realiza de dicha manera 
porque un cambio del valor de la desviación estándar de 0,67 representa la misma 
amplitud que tiene cada banda de las tablas de crecimiento entre el 2º-9º percentil, del 25 
al 50 percentil y así en adelante 234.  
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1. Análisis Descriptivo 
1.1. Variables epidemiológicas 
Nuestro grupo de estudio consta de 212 pacientes, 132 del grupo control y 80 del grupo 
DMG. La semana de gestación en el momento de inclusión fue 27,47 ± 1,42 semanas(s), 
no observándose diferencias entre ambos grupos (27,47 ± 1,40 s en el grupo control y 
27,48 ± 1,46 s en el  DMG). Tampoco se observaron diferencias entre el grupo control y 
el grupo DMG en la paridad, el IMC previo a la gestación, en el IMC en el momento de la 
inclusión, ni el IMC al final de la gestación, sin embargo el incremento de IMC durante la 
gestación fue superior en el grupo control (tabla 2) 
Las pacientes con DMG presentaban con mayor frecuencia antecedentes de DMG en 
una gestación previa (17,3% vs. 3%; p<0,001), pero no se observan diferencias en los 
antecedentes de gestaciones previas finalizadas por cesárea, macrosomía previa ni en 
historia familiar de DMG. La frecuencia de colestasis durante la gestación fue mayor en 
el grupo con DMG, aunque la prevalencia fue muy baja (3,8%). No se observaron 
diferencias en relación a patología materna previa (tabla 2). 
 






Primíparas n (%)  64 (48,5) 33 (40,7) NS 
Edad 31,30 ± 4,86 31,90 ± 5,15 NS 
Edad ≥ 35ª n (%) 35 (26,5) 21 (25,9) NS 
Hª familiar DMG n (%) 61 (46,2) 43 (53,1) NS 
Antecedentes personales de DMG (%) 4 (3%) 14 (17,3%) <0,001 
HOMA-IR 1,49 (1,12 - 2,74) 2,07 (1,42 - 3,47) 0,01 
Peso pregestacional (kg) 65,92 ± 14,96 66,51 ± 12,69 NS 
IMC pregestacional  (kg/m2) 24,83 ± 5,12 25,49 ± 4,94 NS 
IMC≥ 25 kg/m  (%) 51 (38,6) 37 (45,7) NS 
IMC Reclutamiento (kg/m2) 27,67 ± 4,78 28,37 ± 4,76 NS 
IMC final 29,61 ± 4,83 29,20 ± 4,61 NS 
IncIMC Total (kg/m2) 4,77 ± 2,05 3,71 ± 2,06 <0,001 
Consumo Tabaco n (%) 21 (15,9) 15 (18,5) NS 
Datos expresados en medias ± SD ;p < 0,05 significativo. 
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Hemos analizado las diferentes variables epidemiológicas entre las pacientes con DMG 
que requirieron tratamiento suplementario con insulina respecto a las que no lo 
precisaron. No observándose diferencias en edad, grupo de mayores de 35 años, 
primiparidad, semanas gestación al parto, IMC ≥ 25 kg/m2 ni antecedentes personales de 
DMG previa. Pero si que se observaron un mayor porcentaje de historia familiar de DMG 
en el grupo con tratamiento insulínico. Así como también mayor HOMA-IR, mayor peso e 
IMC pregestacional, en el momento de inicio del estudio y al final de la gestación, en el 
grupo que requirió tratamiento insulínico respecto al que no lo precisó. No presentando 
diferencias en los incrementos de IMC (tabla 3). 
 
Tabla 3. Datos epidemiológicos, clínicos y antropométricos de la población diabética según necesidades de 
tratamiento insulínico. 





Semanas gestación al parto   39,19 ± 1,42 39,03 ± 1,30 NS 
Primíparas n (%) 32 (48,5) 13 (41,9 ) NS 
Edad 31,53 ± 4,71 32,22 ± 4,86 NS 
Edad ≥ 35ª n (%) 16 (66,7) 8 (33,3) NS 
Hª familiar DMG n (%) 32 (59,3 ) 22(40,7) 0,038 
Antecedentes personales de DMG (%) 7 (50) 7 (50) NS 
IMC≥ 25 kg/m2 (%) 28 (63,6 ) 16 (36,4 ) NS 
HOMA-IR 1,69 (1,09 - 2,81) 2,89 (1,77 - 4,00) 0,001 
Peso pregestacional (kg) 71,72 ± 10,08 79,35 ± 13,91 0,003 
Incremento peso  (kg) 11,11 ± 6,68 9,92 ± 4,68 NS 
IMC pregestacional (kg/m2) 24,63 ± 4,01 27,13 ± 5,64 0,014 
IMC primera visita (kg/m2) 27,27 ± 3,97 30,23 ± 5,26 0,003 
IMC final (kg/m2) 28,67 ± 4,08 31,00 ± 4,81 0,015 
IncIMC PV (kg/m2) 2,63 ± 1,93 3,09 ± 1,59 NS 
IncIMC Total (kg/m2) 4,03 ± 2,44 3,86 ±1,96 NS 
Datos expresados en medias ± SD. n (%) , valor (porcentaje). IMC, índice de masa corporal; IncIMCPV, incremento 
de indice de masa corporal hasta primera visita; IncIMCTotal, incremento de índice de masa corporal total 
 
1.2. Parámetros ecográficos 
Los resultados de los estudios ecográficos vienen resumidos en las tablas 3 y 4. No se 
han observado diferencias entre el grupo control y el grupo DMG en ninguna de las 
variables ecográficas analizadas en ninguna de las dos ecografías.  
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Pc Long femoral 
ILA 
64 (40,70 - 87,60) 
22,80 (10 - 48,10) 
43,20 (26,90 - 62,90) 
35,40 (18,10 - 52,70) 
14,95 (12,59 - 16,88) 
75,05 (47,57 - 88,05) 
34,95 (11,90 - 61,47) 
46,90 (25,32 - 73,77) 
36,30 (20,72 - 54,82) 






Datos expresados en medianas (intercuartiles) Pc Crecimiento: Percentil de crecimiento estimado. Pc DBP: 
percentil de Diámetro Biparietal, Pc CC: Percentil de Circunferencia Craneal. Pc CA: percentil de 










Pc Crecimiento 46,95 (27,27 - 66,27) 46 (28,47 - 66,65) NS 
Pc DBP 65,50 (39,47 - 86,20) 66,90 (45,27 - 87,07) NS 
Pc CC 23,60 (5,82 - 47,30) 18,50 (7,10 - 43,57) NS 
Pc CA 50,25 (26,45 - 80,65) 52,45 (25,40 - 74,42) NS 
Pc Long femoral 32,05 (14,57 - 50,77) 31,45 (15,67 - 55,17) NS 
ILA 14,11 (11,98 - 16,86) 13,39 (11,61 - 16,38) NS 
Datos expresados medianas (intercuartiles) Pc Crecimiento: Percentil de crecimiento estimado. Pc DBP: 
percentil de Diámetro Biparietal, Pc CC: Percentil de Circunferencia Craneal. Pc CA: percentil de 
circunferencia abdominal. Pc Long Femoral: Percentil de longitud del fémur, ILA: Liquido amniótico. 
 
 
A un subgrupo de pacientes de 175 pacientes, 104 controles y 71 con DMG se les 
realizaron también una valoración ecográfica en 3D para valoración de la adiposidad fetal 
en extremidades y en abdomen. Tampoco se observaron diferencias significativas ni en 
la ecografía inicial ni en la de seguimiento. Los resultados vienen resumidos en las tablas 
6 y 7. 





 Valor P 
Vol Fraccional Pierna (mL) 24,02 ± 4,64 24,62 ± 5,68 NS 
TSC/Long femoral (mm) 0,06 ± 0,02 0,06 ± 0,01 NS 
TCS fémur (mm) 0,34 ± 0,08 0,35 ± 0,07 NS 
Vol Fraccional Brazo (mL) 11,42 ± 2,47 11,38 ± 2,66 NS 
TSC/Long humeral (mm) 0,07 ± 0,02 0,07 ± 0,02 NS 
TCS humero (mm) 0,36 ± 0,09 0,37 ± 0,08 NS 
TSC abdomen (mm) 0,44 ± 0,06 0,42 ± 0,07 NS 
Datos se  expresan como medias ± SD. Vol Fraccional Pierna: Volumen fraccional de la pierna. TSC/Long 
femoral: Tejido Celular subcutáneo en fémur/Longitud femoral, TSC fémur: Tejido Celular subcutáneo de 
fémur, Vol Fraccional Brazo: Volumen Fraccional Brazo; TSC/Long humeral: Tejido celular subcutáneo en 
húmero/Longitud humeral. TSC húmero: Tejido celular subcutáneo húmero; TSC abdomen: Tejido celular 
subcutáneo abdomen. 
 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 










 Valor P 
Vol Fraccional Pierna (mL) 51,01 ± 8,60 50,04 ± 9,45 NS 
TSC/Long femoral (mm) 0,07 ± 0,20 0,08 ± 0,020 NS 
TCS fémur (mm) 0,47 ± 0,11 0,52 ± 0,14 NS 
Vol Fraccional Brazo (mL) 23,25 ± 3,91 21,80 ± 6,01 NS 
TSC/Long humeral (mm) 0,08 ± 0,02 0,08 ± 0,02 NS 
TCS humero (mm) 0,49 ± 0,12 0,49 ± 0,12 NS 
TSC abdomen (mm) 0,56 ± 0,08 0,55 ± 0,09 NS 
Datos se expresan como medias ± SD. Vol Fraccional Pierna: Volumen fraccional de la pierna. TSC/Long 
femoral: Tejido Celular subcutáneo en fémur/Longitud femoral, TSC fémur: Tejido Celular subcutáneo de 
fémur, Vol Fraccional Brazo: Volumen Fraccional Brazo; TSC/Long humeral: Tejido celular subcutáneo en 
húmero/Longitud humeral. TSC húmero: Tejido celular subcutáneo húmero; TSC abdomen: Tejido celular 
subcutáneo abdomen. 
 
1.3. Parámetros analíticos 
- Maternos 
Los niveles de glucosa en todos los puntos de la TTOG, los niveles de triglicéridos, 
insulina, péptido C y el valor del HOMA-IR en el momento de inclusión en el estudio 
fueron superiores en el grupo DMG que en  el grupo control. No se hallaron diferencias 
en los niveles de colesterol total y  colesterol HDL entre los dos grupos (tabla 8). 
 





 Valor P 
Glucosa basal (mg/dl) 80,59 ± 7,18 86,03 ± 11,82 <0,001 
Glucosa  60’ (mg/dl) 154,24 ± 23,49 210,99 ± 31,33 <0,001 
Glucosa 120’ (mg/dl) 120,20 ± 21,57 180,77 ± 26,10 <0,001 
Glucosa 180’ (mg/dl) 95,38 ± 26,71 132,31 ± 32,96 <0,001 
Insulina (mUI/L) 7,75 (5,83 - 13,29) 9,94 (7 - 14,98) 0,029 
Péptido C (ng/mL) 1,28 (0,97 - 1,86) 1,56 (1,11 - 2,20) 0,011 
HOMA-IR 1,50 (1,12  -2,79) 2,08 (1,42  -3,47) 0,010 
Colesterol Total (mg/dl) 258,03 ± 42,90 253,46 ± 42,23 NS 
Colesterol HD L(mg/dl) 73,85 ± 12,53 71,21 ± 13,23 NS 
Triglicéridos (mg/dl) 175,93 ± 55,31 193,39 ± 64,06 0,038 
Datos se expresan como medias ± SD y medianas (cuartiles).  
         
En la evaluación metabólica realizada coincidiendo con la analítica del tercer trimestre 
únicamente se observaron diferencias en la glucosa basal que fue significativamente 
superior en el grupo DMG, mientras que en el resto de valores insulina, HOMA-IR, 
colesterol total, colesterol HDL y triglicéridos fueron similares en ambos grupos. Hay que 
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señalar que en el grupo con DMG no se incluyeron los resultados del valor de insulina de  
aquellas pacientes que ya habían iniciado tratamiento insulínico (tabla 9). 
 
Tabla 9. Parámetros analíticos maternos en tercer trimestre. 
 Controles Diabetes gestacional  Valor P 
Glucosa basal (mg/dl) 77,45 ± 8,60 81,73 ± 9,96 0,008 
Insulina (mUI/L) 11,52 ± 5,69 13,10 ± 7,58 NS 
HOMA-IR   1,81 (1,51 - 2,47) 2,37 (1,46 - 3,24) NS 
Colesterol Total (mg/dl) 268,82 ± 45,19 256,90 ± 49,23 NS 
Colesterol HDL (mg/dl) 71,87 ± 11,58 69,37 ± 12,80 
Triglicéridos (mg/dl) 219,69 ± 70,63 213,51 ± 76,34 
NS 
NS 
Datos se expresan como medias ± SD y medianas (cuartiles). 
 
- Sangre de cordón 
Los niveles de insulina en sangre del cordón fueron mayores en el grupo DMG que en el 
control [5,23 (3,20-11,08) mUI/L vs. 4,35 (2,48-7,10) mUI/L] (p=0,027). Mientras que no 
se observaron diferencias en los niveles de péptido C  siendo de 0,71 (0,53-0,94) mUI/L 
en el grupo control, y de 0,69 (0,48-0,99) mUI/L en el grupo DMG. 
1.4. Parto 
La semana de finalización de la gestación en todo el grupo fue de 39,22 ± 1,54 s, sin que 
se objetivaran diferencias en los dos grupos. De los partos, el 62,1 % se iniciaron de 
forma espontánea, el 30,1% mediante una inducción y en el 7,8% se realizo una cesárea 
anteparto. El porcentaje de cesáreas anteparto fue superior en el grupo de pacientes con 
DMG (14,7%) frente al grupo control (3,8%) (p=0,005). No se observan diferencias entre 
los motivos de indicación de las cesáreas anteparto. Un 64,3 % fueron debidas a 
presentación anómala fetal y a placenta previa (tabla 10). 





 Valor P 
Semana Finalización (s) 39,36 ± 1,57 38,97 ± 1,43 NS 
Espontáneo n  (%) 86 (65,6) 42 (52,5) NS 
Inducido n (%) 40 (30,5) 22 (27,5) NS 
Cesárea anteparto n (%) 5 (3,8) 11 (13,7) 0,005 
Finalización cesárea n (%) 33 (25,2) 26 (32,5) NS 
Cesárea previa n(%) 9 (6,9) 9 (11) NS 
 Datos se expresan como medias ± SD. 
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La tasa de cesáreas fue mayor en los partos inducidos que en los de inicio espontáneo 
(30,2% vs 16,5%; p=0,030) y la finalización por cesárea fue superior en el grupo de 
primíparas que en el de multíparas (34,4% vs 21,2%; p=0,034). 
 
1.5. Evaluación neonatal 
El peso al nacimiento de los neonatos fue de 3271,48 ± 484,10 gr, sin que se observaran 
diferencias entre los hijos de madre controles que DMG, tampoco se observaron 
diferencias en la talla, IP neonatal ni en el peso de la placenta. La distribución por sexos 
entre ambos grupos fue similar (tabla 11). 






Peso (gr) 3281,73 ± 488,25 3251,42 ± 477,58 NS 
Talla (cm) 49,44 ± 2,00 49,33 ± 1,88 NS 
IP neonatal (kg/m3) 2,70 ± 0,23 2,69 ± 0,24 NS 
Peso placenta (gr) 613, 31 ± 141,65 624,22 ± 140,43 NS 
Prematuridad n (%) 7 (5,3) 3 (3,7) NS 
GCP n (%) 13 (9,8) 2 (2,5) 0,038 
Niños n (%) 63 (47,73) 43 (51,25) NS 
Niñas n (%) 69 (52,27) 39 (48,75) NS 
Datos se expresan como medias ± SD. 
 
El 88,3% de las gestaciones se finalizaron a término, con un 4,7 % de pretérminos leves 
(entre 34-36 semanas de gestación) y un 7 % de gestaciones de curso prolongado 
(GCP). No se observan diferencias entre grupos en cuanto a las gestaciones a término y 
pretérmino, pero en el grupo control hubo un mayor porcentaje de GCP con respecto al 
DMG (9,8% vs. 2,5%; p=0,038). No se  observaron diferencias entre sexos en cuanto a la 
prematuridad y GCP. 
El Apgar al nacimiento fue similar en los dos grupos siendo el Apgar al minuto de 
mediana 9 (rango 7-10) y a los 10 minutos de 10 (9-10). El ingreso en la Unidad de 
Cuidados Intensivo neonatales sólo se produjo en un caso del grupo control por distrés 
respiratorio. Y en la zona de intermedios ingresaron 4 neonatos del grupo control (2 por 
distrés respiratorio, uno por sospecha de sufrimiento fetal y otro por corioamnionitis), 
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mientras que fueron 5 del grupo DMG (2 por prematuridad, dos por bajo peso y otro por 
hipoglucemias). 
Nuestra población de neonatos se ha clasificado en tres grupos según los percentiles de 
crecimiento ajustados para semanas de gestación y sexo de nuestra población: 
pequeños para edad gestacional (PEG) (<percentil 10), adecuados para edad 
gestacional (AEG) (percentil entre 10-90) y grandes para edad gestacional (GEG) (> 
percentil 90) (tabla 12). 
 
 
Tabla 12.  Clasificación neonatal según percentil de nacimiento.    
 PEG AEG GEG Total 
Controles n (%) 15 (11,4) 99 (75) 18 (13,6) 132 
Diabéticas  n (%) 9 (11,1) 60 (75,3) 11 (13,6) 80 
 24 (11,3%) 159 (75,1%) 29 (13,6%) 212 




















 Distribución grupos según percentil neonatal
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1.6. Antropometría neonatal 
Se realizaron medidas antropométricas fetales en un subgrupo de 100 controles y 71 
diabéticas, no obteniéndose diferencias entre grupos en cuanto a índice ponderal (IP) 
con un valor medio de 2,69 ± 0,23 Kg/m3 , y de talla fetal de 49,39±1,95 cm.  
Los suma de pliegues subcutáneos y el pliegue bicipital fueron superiores en el grupo 
control que en el grupo DMG (15,67 ± 2,76 vs 14,78 ± 2,60 mm;; p= 0,037 y  3,65±0,72 
vs 3,32 ±0,55 mm; p= 0,002, respectivamente). No se observaron diferencias en el resto 
de los pliegues (tabla 13). 
 
Tabla 13.  Valores medios de los pliegues subcutáneos en el neonato distribuidos por grupos  
Datos expresados como medias ± SD.  
 
No observamos diferencias en el porcentaje de grasa corporal ni en la cantidad de grasa 
total entre los hijos de madre con DMG y los de madre controles. Tampoco se 
observaron diferencias en la relación CTS113 ,un indicador de distribución central de la 
grasa (tabla14). 
Tabla14.  Distribución de grasa por localizaciones según grupos   
Datos expresados como medias ± SD . %MG, porcentaje de masa. CTS, distribución centralizada adiposidad. 
 
 
Dado que no existían diferencias en el grado de adiposidad en función de la diabetes, 





 Valor P 
Pliegue Subescapular 4,25 ± 0,90 4,07 ± 0,95 NS 
Pliegue Tricipital 4,21 ± 0,82 4,03 ± 0,72 NS 
Pliegue Bicipital 3,65 ± 0,72 3,32 ± 0,55 0,002 
Pliegue Suprailiaco 3,55 ± 0,69 3,35 ± 0,71 NS 





 Valor P 
Grasa Tronco 170,42 ± 77,04 155,64 ± 80,23 NS 
Grasa EESS 44,92 ± 20,74 40 ± 17,95 NS 
Grasa EEII 48,77 ± 21,90 43,21 ± 18,42 NS 
Grasa Total 322,18 ± 137,16 289,86 ± 130,54 NS 
Masa libre de grasa 2798,37 ± 379,30 2769,07 ± 356,71 NS 
%MG 9,95 ± 3,90 9,42 ± 3,52 NS 
CTS (%) 30,60 ± 2,48 30,75 ± 2,53 NS 
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neonatos tenían o no un peso adecuado para la edad gestacional. Observamos que el 
CTS se incrementaba de forma progresiva con el percentil de crecimiento, siendo mayor 
en los GEG, seguidos de los AEG y por último de los PEG ( 32 ± 3,09% vs 30,70± 2,33% 
vs 29,20 ± 2,08 %); (p<0,001) ( respectivamente) . Siendo significativas las diferencias 
tanto entre los PEG y los AEG (p=0,034), como entre los PEG y los GEG(p=0,001). 
 
Se estudió también si existían diferencias en el índice CTS por sexos, y se observó que 
tanto en el grupo DMG como en el grupo control, las niñas presentaban un índice CTS 
superior a los niños, siendo en el grupo control (29,79± 2,19 en niños vs 31,30 ± 2,52 en 
niñas) (p=0,002) y en el grupo DMG (30,02± 2,43 en niños vs 31,55 ± 2,43 en niñas) 
(p=0, 010) respectivamente. 
 
Del resto de mediciones fetales tampoco se han observado diferencias entre los grupos. 
    
 
                 
 
Clasificación neonatos percentil 
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Tabla15. Valoraciones antropométricas neonatales. 
Datos expresados como medias ± SD.  
 
1.7. Determinaciones Adiponectina materna 
Los niveles de adiponectina total materna (AdipoTmat) y adiponectina HMWm fueron 
significativamente superiores en el grupo control que en las pacientes con DMG (p <0.01, 
para ambas). No se observaron diferencias en los niveles de las otras dos formas 
multiméricas. Tampoco se observaron diferencias en los valores de los cocientes SAm, 
SMMWm y SLMWm (Tabla 16).   
En nuestra población estudiada la forma multimérica dominante ha sido la HMWm  con 
un porcentaje del  55%, seguida de la forma LMW con un 23% y de la forma MMWm con 
un 22%. 
 
Tabla 16  Valores de las concentraciones de adiponectina total, de los multímeros de adiponectina y de los 
cocientes entre los distintos multímeros y la adiponectina total en sangre materna en pacientes con DMG y 





 Valor P 
AdipoTmat(ng/ml) 5784,20 ± 2373,52 4874,15 ± 2107,70 0,005 
HMWm (ng/ml) 3264,84 ± 1716,17 2660,30 ± 1419,99 0,008 
MMWm (ng/ml) 1238,45 ± 558,53 1112,30 ± 529,68 NS 
LMWm (ng/ml) 1298,05 ± 820,08 1155,36 ± 740,17 NS 
SAm  0,54 ± 0,11 0,53 ± 0,10 NS 
SMMWm 0,23 ± 0,90 0,24 ± 0,10 NS 
SLMWm 0,22 ± 0,10 0,23 ± 0,11 NS 
Datos se expresan como medias ± SD. NS p>0,05 .AdipoTmat; adiponectina total materna; HMWm: adiponectina de 
alto peso molecular materna;MMWm: adiponectina de peso molecular medio materna; LMWm, adiponectina de bajo 
peso molecular materna; SAm: cociente adiponectina alto peso molecular con respecto a adiponectina total materna; 
SMMWm: cociente adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total materna; SLMWm: cociente 







 Valor P 
Perímetro  Craneal (mm) 34,44 ± 1,38 34,44 ± 1,33 NS 
Perímetro Toracico (mm) 33,16 ± 1,90 32,93 ± 1,87 NS 
Perímetro Cintura (mm) 32,11 ± 2,14 31,83 ± 2,11 NS 
Perímetro brazo (mm) 10,80 ± 1.10 10,68 ± 0,94 NS 
Perímetro pierna (mm) 15,45 ± 1,56 15,03 ± 1,64 NS 
Perímetro pantorrilla (mm) 11,33 ± 1,02 11,26 ± 1,19 NS 
Longitud brazo (mm) 10,22 ± 0,94 10,05 ± 0,97 NS 
Longitud antebrazo (mm) 7,98 ± 0,67 7,93 ± 1,30 NS 
Longitud talón-rodilla (mm) 12,47 ± 0,82 12,55 ± 0,52 NS 
Longitud tronco (mm) 33,45 ± 2,31 33,27 ± 1,37 NS 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 







1.8. Determinaciones Adiponectina de sangre de cordón. 
 
En sangre de cordón la forma mayoritaria de adiponectina es la molécula de alto peso 
molecular (HMWc) (70%), seguida por la de medio peso molecular (MMWc) (17%) y la de 
bajo peso molecular (LMWc) (13%). En relación a los niveles de adiponectina de cordón 
entre hijos de madre con DMG e hijos de madre control no se observaron diferencias ni 
en las concentraciones de adiponectina total ni en los niveles de sus formas 
multiméricas. Tampoco fueron diferentes los cocientes de estas formas multiméricas con 







Grupo control y DMG 
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Tabla 17. Valores de la concentraciones de adiponectina total, de los multímeros de adiponectina y de los 
cocientes entre los distintos multímeros y la adiponectina total en sangre de cordón de hijos de madre con 





 Valor P 
AdipoTcordón(ng/ml) 17607,56 ± 6322,96 16908,20 ± 6634,39 NS 
HMWc (ng/ml) 12522,06 ± 5049,26 12001,50 ± 5286,05 NS 
MMWc (ng/ml) 3278,98 ± 1753,61 3049,84 ± 1754,87 NS 
LMWc (ng/ml) 2403,99 ± 1706,66 2384,52 ± 1938,19 NS 
SAc 0,70 ± 0,11 0,70 ± 0,10 NS 
SMMWc 0,19 ± 0,10 0,19 ± 0,09 NS 
SLMWc 0,13 ±0,07 0,13 ± 0,08 NS 
Datos expresados como medias ± SD. NS p≥0,05. AdipoTcordón, adiponectina total cordón HMWc: 
adiponectina de alto peso molecular en sangre de cordón. MMWc: adiponectina de peso molecular medio 
en sangre de cordón, LMWc.adiponectina de bajo peso molecular en sangre de cordón. SAc: cociente 
adiponectina alto peso molecular con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SMMWc: cociente 
adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SLMWc: cociente 
adiponectina bajo peso molecular con respecto a adiponectina en sangre de cordón. 
 
2. Análisis Bivariado 
 
2.1. Correlaciones adiponectina materna- Parámetros maternos 
2.1.a. Parámetros analíticos maternos 
  Perfil lipídico 
- Estudio Basal ó inicial.   
Las concentraciones de adiponectina total, la LMWm y la SAm  se correlacionaron 
positivamente con el colesterol HDL (r: 0,36, p<0,001; r: 0,17, p= 0,014; r: 0,20, p= 0,005, 
respectivamente) y de forma negativa con los niveles de triglicéridos (TG) (r: -0,44, p 
<0,001; r:-0,35, p<0,001 y r: -0,18, p= 0,006; respectivamente).  
La forma HMWm se correlacionó positivamente con el colesterol total y con el colesterol  
HDL (r: 0,14; p=0,032 y r: 0,35, p< 0,001; respectivamente)  y de forma negativa también 
con los niveles de TG (r:-0,40, p< 0,001), mientras que la forma multimérica MMWm  
únicamente se correlacionó con los niveles de colesterol HDL (r: 0,18, p= 0,012). 
La relación SMMWm se correlacionó negativamente con los niveles de HDL colesterol (r: -
0,17 p= 0,021) y positivamente con los niveles de TG (r: 0,29, p< 0,001), mientras que la  
SLMWm , no presentó ninguna correlación. 
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Para determinar si estas relaciones se veían condicionadas por el diagnóstico de DMG, 
el peso o el momento de extracción de la analítica, se realizaron las mismas 
correlaciones ajustando para grupo DMG, semana de gestación en el momento de la 
inclusión y al IMC pregestacional. Observamos que las relaciones entre adiponectina 
HMWm con colesterol total se perdían, pero persistían el resto de las asociaciones con 
colesterol HDL y Triglicéridos.(tabla18) 
 
Tabla18. Correlaciones entre adiponectina materna, sus formas multiméricas y los cocientes de estas con 
respecto a adiponectina total con el perfil lipídico  en el momento inclusión al estudio, ajustadas para grupo 
DMG, semanas en el  momento de la extracción analítica y al IMC pregestacional. 
 AdipoTmat HMWm MMWm LMWm SAm SMMWm SLMWm 
Col Total (b)  - - - - - - - 
Col-HDL (b) 0,31† 0,29† 0,16* 0,18* 0,21** - - 
TG (b) -0,42† -0,39† - -0,32† -0,22** 0,31† - 
* p < 0,05   ** p <0,01 † p<0,001. Col Total (b), colesterol total basal; Col-HDL (b) , High density lipoproteína;  TG(b), 
triglicéridos basales. AdipoTmat: Adiponectina total materna, HMWm: Adiponectina alto peso molecular materna:, 
MMWm: Adiponectina de peso molecular medio materna; LMW:adiponectiona de bajo peso molecular materna; SAm: 
cociente adiponectina alto peso molecular con respecto a adiponectina total materna; SMMWm: cociente adiponectina 
peso molecular medio con respecto a adiponectina total materna; SLMWm: cociente adiponectina bajo peso molecular 
con respecto a adiponectina total materna 
    
     
    - Analítica tercer trimestre 
Los niveles de adiponectina total y la HMWm se correlacionaron positivamente con el 
colesterol total (r: 0,27; p <0,001; r: 0,32; p<0,001; respectivamente), el colesterol HDL (r: 
0,40; p<0,001 y r: 0,39; p<0,001; respectivamente) y de forma negativa con TG (r:-0,43; 
p<0,001;r:-0,38; p<0,001; respectivamente). La forma MMWm también se correlacionó 
positivamente con Col-HDL (r: 0,22; p=0,006) y la forma LMWm negativamente con los 
niveles de TG (r: -0,27; p=0,001). 
La relación SAm   se relacionó de forma directa con los niveles de colesterol total (r: 0,24; 
p=0,002) y Col-HDL (r: 0,21; p=0,010), mientras que SMMWm  lo hizo con los niveles de 
TG(r: 0,21; p=0,010), y el cociente  SLMWm  se relacionó de forma inversa con  el 
colesterol total (r: -0,17; p=0,039). 
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Al ajustar para grupo DMG, semana de extracción de la analítica e IMC pregestacional la 
relación negativa entre SLMWm y colesterol total se perdió, y aparece una nueva 
correlación positiva entre HDL colesterol y LMWm, mientras que el resto de asociaciones 
permanecieron (tabla19). 
 
Tabla19. Correlaciones entre adiponectina materna, sus formas multiméricas y los cocientes de estas con 
respecto a adiponectina total con el perfil lipídico  en la analítica de tercer trimestre, ajustada para grupo 
DMG, semanas en el  momento de la extracción analítica y al IMC pregestacional. 
 AdipoTmat HMWm MMWm LMWm SAm SMMWm SLMWm 
Col Total (3T) 0,18* 0,20* - - 0,20* - - 
Col-HDL (3T)  0,37† 0,35† 0,20* 0,20* 0,21* - - 
TG (3T) -0,39† -0,37† - -0,26† - 0,16* - 
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001. Col Total (3T), colesterol total tercer trimestre; Col-HDL (3T), colesterol high density 
lipoproteína tercer trimestre; TG (3T), triglicéridos en tercer trimestre. AdipoTmat: Adiponectina total materna, HMWm: 
Adiponectina alto peso molecular materna:, MMWm: Adiponectina de peso molecular medio materna; 
LMW:adiponectiona de bajo peso molecular materna; SAm: cociente adiponectina alto peso molecular con respecto a 
adiponectina total materna; SMMWm: cociente adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total 
materna; SLMWm: cociente adiponectina bajo peso molecular con respecto a adiponectina total materna 
 
 Perfil glucémico 
- Correlaciones con Valores TTOG. 
La concentración de adiponectina total en el momento de inclusión en el estudio, se 
correlacionaron con los niveles de glucosa en la TTOG a los 60’(r: -0,19, p= 0,004), a los 
120’(r:-0,19 p= 0,006)  y a los 180’(r:-0,21, p= 0,003). Estas correlaciones se mantuvieron 
al ajustar para IMC materno pregestacional y semanas de gestación en el momento de la 
inclusión, pero se perdieron al ajustar para diagnóstico de DMG.  
La forma multimérica de la adiponectina HMWm presentó una correlación negativa con 
los niveles de glucosa basal (r:-0,16, p=0,022), y a los 60’ (r:-0,16;p=0,018), 120’ (r:-0,18; 
p=0,009) y 180’ (r:-0,16; p=0,022) tras la TTOG 100 g.. En este caso, la correlación de 
glucemia basal con HMWm se perdió al ajustar para IMC materno pregestacional y 
semanas de gestación y grupo DMG, pero el resto de asociaciones se mantuvieron. La 
forma LMWm de la adiponectina sólo se correlacionó con los niveles de glucosa a los 60’ 
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(r:-0,14 p=0,040) y esta asociación se perdió al ajustar para IMC pregestacional y 
semana de extracción de la muestra. La forma MMWm no se relacionó con los niveles de 
glucosa en el estudio bivariado.  
También analizamos si los niveles de glucosa se correlacionaban con alguno de los 
cocientes de los multímeros de adiponectina en relación a la adiponectina total. La 
relación SA presentó una correlación negativa con los niveles de glucosa basal (r: -0,18, 
p= 0,009), pero esta asociación se perdió al ajustar para IMC y semana de gestación.   
 
- Parámetros de Resistencia a la Insulina en la evaluación basal 
Analizamos la relación bivariada entre adiponectina total, cada uno de los multímeros de 
adiponectina y sus respectivos cocientes con las concentraciones de insulina, péptido C 
y los valores de HOMA-IR. Para establecer la independencia de esta relación con el 
grado de obesidad y el momento de la gestación, realizamos correlaciones parciales 
ajustadas para IMC pregestacional y semana de gestación en el momento de la toma de 
la muestra. 
 
Observamos una relación inversa entre los niveles de adiponectina total y la forma 
HMWm con las concentraciones de insulina (r: -0,34, p< 0,001 y r: -0,38, p< 0,001, 
respectivamente), de péptido C ( r: -0,32, p< 0,001 y r= -0,36, p< 0,001, respectivamente) 
y con el valor del HOMA-IR ( r= -0,33, p< 0,001 y  r= -0,37, p< 0,001, respectivamente). 
La forma MMWm no presentó ninguna relación con estos marcadores y la LMWm se 
correlacionó negativamente con la insulina (r: -0,14; p=0,042), y el péptido C (r:-
0,14;p=0,050).  
Cuando analizamos las relaciones observadas con los cocientes de los multímeros de 
adiponectina observamos que la relación SAm se correlacionó negativamente con la 
insulina (r:-0,29; p<0,001), el péptido C (r:-0,27; p<0,001) y el HOMA (r:-0,29 ; p<0,001) y 
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la SMMWm se correlacionó con los niveles de insulina (r: 0,26 ; p<0,001) , de péptido C 
(r:0,23 ;p=0,001) y el valor de HOMA-IR. (r:0,25 ; p<0,001).  
 
La mayor parte de estas asociaciones se perdieron al realizar las correlaciones parciales 
y sólo persistieron la asociación entre adiponectina total, la forma HMWm y SAm con 
péptido C, la relación entre HOMA-IR y la HMWm y todas las asociaciones del cociente 
SMMWm.  (tabla20 ) 
 
Tabla20. Coeficientes de Correlación  parcial entre adiponectina materna, sus multímeros y cada uno de 
los cocientes con los  parámetros de Resistencia a la insulina evaluados en el momento de la inclusión  y 
ajustados para semanas de extracción de la analítica y IMC pregestacional. 
 AdipoTmat HMWm MMWm LMWm SAm SMMWm SLMWm 
Insulina - - - - - 0,15* - 
Péptido C -0,28† -0,30† - - -0,27† 0,17* - 
HOMA-IR - -0,14* - - - 0,14* - 
* p < 0,05  **p <0,01 † p  0,001. AdipoTmat: Adiponectina total materna, HMWm: Adiponectina alto peso molecular 
materna:, MMWm: Adiponectina de peso molecular medio materna; LMW:adiponectiona de bajo peso molecular 
materna; SAm: cociente adiponectina alto peso molecular con respecto a adiponectina total materna; SMMWm: cociente 
adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total materna; SLMWm: cociente adiponectina bajo peso 
molecular con respecto a adiponectina total materna 
 
- Parámetros de Resistencia a la Insulina en el tercer trimestre. 
Los niveles de adiponectina total materna y de la forma HMWm se correlacionaron  
negativamente con los valores de glucosa (r:-0,27; p=0,001 y r:-0,26; p=0,003; 
respectivamente), con la insulina (r:-0,24;p=0,007 y r:-0,30;p<0,001, respectivamente)  y 
el HOMA-IR (r:-0,24; p=0,005 y r:-0,30; p=0,001, respectivamente) en el tercer trimestre 
de gestación, pero las formas MMWm y LMWm no presentaron ninguna correlación. 
Excepto en el caso de la glucosa, las relaciones observadas fueron independientes del 
IMC pregestacional o del momento de obtención de la muestra, ya que persistieron tras 
ajustar para estas variables.  
Los cocientes SAm  y SMMWm se relacionaron con los niveles de insulina (r:-0,27;p=0,002 y 
r:0,24; p=0,006, respectivamente) y el HOMA-IR (r:-0,24; p=0,008 y r:0,21; p=0,019, 
respectivamente). Ambas correlaciones se mantienen tras ajustar para los parámetros 
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mencionados. Aunque en el estudio bivariado no se observó ninguna relación entre 
SLMWm y los parámetros estudiados, tras ajustar para semana de extracción e IMC 
pregestational aparece una correlación entre  la SLMWm y las concentraciones de  insulina 
(r: 0,23;p=0,011) y con el HOMA-IR (r:0,24; p=0,007). 
 
-  Diferencias entre grupos de diabéticas. 
Dentro del grupo de pacientes con DMG, 66 siguieron tratamiento dietético mientras 61 
seguían tratamiento con insulina. Para determinar si el tratamiento con insulina era un 
elemento diferencial dentro del grupo con DMG analizamos las diferencias clínicas y 
analíticas entre los dos grupos.  
 
En cuanto a los niveles de adiponectina los niveles de adiponectina total, HMWm y SAm 
fueron más elevados en el grupo que siguió tratamiento dietético comparado con las que 
requirieron tratamiento insulínico. En cambio, la relación SMMWm fue más elevada en 
aquellas que requirieron tratamiento insulínico (tabla21).  
Estos grupos presentaban diferencias con valores más elevados en cuanto a HOMA-IR , 
IMC pregestacional, en el momento de la inclusión al estudio y IMC final, en el grupo que 
requirió tratamiento insulínico. 
 
Tabla21 Niveles de adiponectina materna según necesidades insulina 
Datos son medianas (intercuartiles). AdipoTmat: Adiponectina total materna, HMWm: Adiponectina alto peso molecular 
materna:, MMWm: Adiponectina de peso molecular medio materna; LMW:adiponectiona de bajo peso molecular 
materna; SAm: cociente adiponectina alto peso molecular con respecto a adiponectina total materna; SMMWm: cociente 
adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total materna; SLMWm: cociente adiponectina bajo peso 
molecular con respecto a adiponectina total materna 
 




 Valor P 
AdipoTmat (ng/ml) 4981,45 (3724,98 - 6614,72) 3657,54 (2972,01 - 5244,74) 0,017 
HMWm (ng/ml) 2830,63 (2109,15 - 3795,88) 1752,22 (1229,04 - 2676,39) 0,002 
MMWm (ng/ml) 1238,57 (762,27 - 1628,17) 1106,21 (778,18 - 1258,89) NS 
LMWm  (ng/ml) 1110,40 (707,84 - 1572,95) 878,13 (607,98 - 1356,88) NS 
SA 0,56 (0,50 - 0,63) 0,46 (0,40 - 0,55) 0,002 
SMMWm 0,23 (0,17 - 0,29) 0,28 (0,21 - 0,32) 0,040 
SLMWm 0,23 (0,14 - 0,30) 0,26 (0,20 - 0,34) NS 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 





2.1.b. Parámetros antropométricos maternos 
- Obesidad materna pregestacional 
Para analizar la influencia de la adiposidad materna con los distintos parámetros 
metabólicos y los niveles de adiponectina, se dividieron a las pacientes en 4  grupos en 
función de si eran DMG o controles y del IMC pregestacional previo (< a 25 o ≥ a 25 
kg/m2). Las concentraciones de adiponectina total y sus formas multiméricas se 
muestran en la tabla 22. En los diferentes cocientes no se han observado diferencias.  
En el grupo de pacientes con un IMC ≥25 no se observaron diferencias entre los dos 
grupos, pero si las hubo entre las pacientes con peso normal. Las gestantes del grupo 
control tenían concentraciones de AdipoTmaterna, HMWm y MMWm significativamente 
superiores que las del grupo DMG. 
 
Tabla22. Concentraciones plasmáticas de adiponectina materna en relación al IMC materno 
IMC<25  IMC≥ 25  













6069,57 ± 2409,80 
3500,58 ± 1766,74 
1265,17 ± 630,12 
1335,95 ± 854,22 
 
4903,30 ± 2301,32      
2652,72 ± 1494,97      
1052,42 ± 432,12        







5330,96 ± 2264,36            
2895,07 ± 1580,36             
1196,54 ± 425,22               
1239,35 ± 768,80             
 
4839,50 ± 1882,51       
2669,33 ± 1345,79       
1183,52 ± 625,19         






Datos son medianas (intercuartiles). AdipoTmat: Adiponectina total materna, HMWm: Adiponectina alto peso molecular materna:, 
MMWm: Adiponectina de peso molecular medio materna; LMW:adiponectiona de bajo peso molecular materna 
 
El grado de resistencia a la insulina evaluado por el HOMA-IR también fue menor en las 
gestantes controles que en las DMG en el grupo de pacientes con normopeso 1,31 
(1,05-1,93) vs 1,88 (1,26-2,91); p=0,007, pero no se observaron diferencias entre los 
dos grupos en las gestantes con obesidad o sobrepeso pregestacional 3,04 (1,45-3,49) 
vs 2,34 (1,74-3,99); p= 0,901 (Gráficos 4 y 5). 
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Gráficos 4 y 5 .Niveles de HOMA-IR en gestantes con DMG y controles en función de la presencia 
            o no de sobrepeso y obesidad. 













Gestantes IMC < 25 
P<0,017 




Gestantes IMC  25 
NS 
 
- Índice de masa corporal materno 
Se han observado correlaciones negativas de la AdipoTmaterna, la forma HMWm y la 
SAm con el IMC pregestacional, en la primera visita y al final de la gestación. Por otro 
parte, hemos encontrado correlaciones positivas entre los IMC maternos y la relación 
SMMWm. No se observaron correlaciones con SLMWm. El incremento de peso  hasta la 
primera visita se relacionó de forma inversa con el SAm (r: - 0,19 ; p= 0,005), y la MMWm  
se correlacionó de forma directa con el incremento de IMC total (r: 0,17 ; p =0,010). 
Dichas correlaciones se mantuvieron cuando ajustamos para grupo DMG y semanas de 
extracción, apareciendo nuevas correlaciones que previamente estaban al límite. Los 
datos de estas correlaciones vienen reflejados en la tabla 23. 
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Tabla23. Correlaciones  ajustadas para grupo dmg, semanas extracción analítica. 
 AdipoTmat HMWm MMWm SAm SMMWm 
IMCpregestacional -0,19** -0,20** -  - 0,18* 0,15* 
IMCPV -0,21** -0,25† -  - 0,25†  0,21** 
IMCfinal -0,17* -0,20** -  - 0,21**  0,20** 
IncIMCPv - - - - 0,17* - 
IncIMCtotal - - 0,14* - - 
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001. AdipoTmat: Adiponectina total materna, HMWm: Adiponectina alto peso 
molecular materna; MMWm: Adiponectina de peso molecular medio materna; SAm: cociente adiponectina alto peso 
molecular con respecto a adiponectina total materna; SMMWm: cociente adiponectina peso molecular medio con 
respecto a adiponectina total materna 
 
 
2.2. Correlaciones Adiponectina materna- Parámetros antropométricos neonatales 
Se analizaron las correlaciones bivariadas entre AdipoTmaterna, las formas multiméricas 
de adiponectina y sus relaciones con el peso , la talla, el IP neonatal, el peso de la 
placenta, el porcentaje de masa grasa y la suma de pliegues. Así como los pliegues y 
perímetros neonatales y la distribución de la adiposidad por zonas Los coeficientes de 
correlación significativos en el estudio bivariado y tras ajustar para grupo DMG, semanas 
de extracción de la analítica y semanas de gestación al parto se muestran en las tablas 
24 y 25, respectivamente.   
Tabla24. Coeficientes de correlación bivariadas de Spearman entre las concentraciones de adiponectina 
total , sus multímeros y sus respectivas relaciones con parámetros antropométricos neonatales. 
 AdipoTmat HMWm MMWm SAm SMMWm 
Peso - - - -0,17** - 
Peso placenta - -0,17* - -0,21** 0,15* 
IP neonatal - - 0,21** -0,18** 0,21** 
Suma de pliegues - - - - 0,17* 
% MG - - - -0,20** 0,15* 
Grasa Tronco - - - - - 
Grasa EESS - - 0,23** - 0,20* 
Grasa EEII - - 0,17* - 0,17* 
Grasa Total - - - - 0,16* 
Masa libre grasa - - - - - 
Perímetro Torácico - - - - - 
Perímetro Cintura - - - - - 
Perímetro Brazo - - 0,19** -0,17* - 
Perímetro Pierna - - - - - 
Perímetro Pantorilla - - - -0,16* - 
CTS - - -0,21** - - 
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001. AdipoTmat: adiponectina total materna, HMWm: adiponectina alto peso molecular 
materna:, MMWm: adiponectina de peso molecular medio materna; SAm: cociente adiponectina alto peso molecular con 
respecto a adiponectina total materna; SMMWm: cociente adiponectina peso molecular medio con respecto a 
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Tabla25. Coeficientes de correlación parcial entre las concentraciones de adiponectina total ,sus                     
multímeros y sus respectivas relaciones con parámetros antropométricos neonatales, ajustadas para grupo 
dmg, semanas de extracción analítica y semanas al parto 
 AdipoTmat HMWm MMWm SAm SMMWm 
Peso - - - -0,20* 0,17* 
Peso placenta - - 0,18* -0,19* 0,21** 
IP neonatal - - 0,24** -0,23** 0,22** 
Suma de pliegues - - - - - 
% MG - - 0,18* -0,22** 0,20** 
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001. AdipoTmat: adiponectina total materna, HMWm: adiponectina alto peso molecular 
materna:, MMWm: adiponectina de peso molecular medio materna; SAm: cociente adiponectina alto peso molecular con 
respecto a adiponectina total materna; SMMWm: cociente adiponectina peso molecular medio con respecto a 
adiponectina total materna. IP, índice ponderal; %MG, porcentaje de masa grasa; CTS, índice distribución central 
adiposidad. 
 
2.3. Correlación adiponectina materna- cordón 
Los niveles de adiponectina materna y sus isoformas se relacionaron con los niveles de 
adiponectina fetal. Cada una de las formas maternas se correlacionó con su 
correspondiente umbilical. En la tabla 26 vienen reflejados los coeficientes de correlación 
de Spearman. 
 
Para eliminar la influencia que podría ejercer en estas relaciones el diagnostico de DMG, 
las semanas gestacionales en la obtención de cada una de las muestras, así como el 
grado de adiposidad materna y fetal, se desarrollaron correlaciones parciales ajustadas 
para DMG,  semanas a la extracción de la analítica, semanas al parto, IP fetal e IMC 
materno pregestacional. Los coeficientes de correlación parcial se reflejan en la tabla27  
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Tabla26. Correlaciones bivariadas Spearman  entre niveles de adiponectina materna y cordón 
 AdipoTcordón HMWc MMWc LMWC SAc SMMWc SLMWC 
 
AdipoTmat 0,27† 0,23† - 0,27† - -0,23† 0,17* 
HMWm 0,22† 0,23† - 0,15* - -0,24† - 
MMWm 0,30† 0,28† 0,25† - - - - 
LMWm 0,16* - - 0,46† -0,25† -0,20** 0,43† 
SAm - - - -0,19** 0,35† - -0,22** 
SMMWm - - 0,29† -0,16* - 0,24† -0,23† 
SLMWm - - -0,15* 0,33† -0,33† - 0,41† 
* p < 0,05   *p<0,01 † p  0,001. AdipoTcordón, adiponectina total cordón HMWc: adiponectina de alto peso 
molecular en sangre de cordón. MMWc: adiponectina de peso molecular medio en sangre de cordón, 
LMWc.adiponectina de bajo peso molecular en sangre de cordón. SAc: cociente adiponectina alto peso 
molecular con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SMMWc: cociente adiponectina peso 
molecular medio con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SLMWc: cociente adiponectina bajo 





Tabla27. Correlaciones parciales controlando para grupo dmg, semanas extracción analítica, semanas 
al parto, IP  neonatal e IMC materno 
 AdipoTcord HMWc MMWc LMWC SAc SMMWc SLMWC 
 
AdipoTmat 0,25† 0,24** - 0,30† - -0,25† 0,20** 
HMWm 0,19* 0,21** - 0,16* - -0,24† - 
MMWm 0,28† 0,26† 0,20** - - - - 
LMWm 0,16* - - 0,49† -0,24† -0,22** 0,47† 
SA - - - -0,16* 0,31† -0,17* -0,19* 
SMMWm - - 0,25† -0,16* - 0,19* -0,24† 
SLMWm - -0,20** - 0,30† -0,39† - 0,41† 
* p < 0,05   *p<0,01 † p  0,001 AdipoTcordón, adiponectina total cordón HMWc: adiponectina de alto 
peso molecular en sangre de cordón. MMWc: adiponectina de peso molecular medio en sangre de 
cordón, LMWc.adiponectina de bajo peso molecular en sangre de cordón. SAc: cociente adiponectina 
alto peso molecular con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SMMWc: cociente 
adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SLMWc: 
cociente adiponectina bajo peso molecular con respecto a adiponectina en sangre de cordón. 
  
 
2.4. Correlaciones Adiponectina de cordón 
2.4.a. Parámetros analíticos maternos 
   Perfil lipídico 
 - Estudio basal 
Las concentraciones de la AdipoTcordón  se correlacionaron con el HDL-colesterol 
(r:0,18; p=0,011) y , el multímero HMWc con  el colesterol total (r:0,14; p=0,041) y la 
forma HDL-colesterol(r:0,19; p=0,009).  Además  la SMMWc  con el colesterol total. 
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Exceptuando esta ultima relación, las otras fueron independientes de  IMC 
pregestacional, grupo dmg, semanas al parto y IP fetal. 
 
       - Analítica tercer trimestre 
En la analítica del tercer trimestre materna, se correlacionan la adiponectina total de 
cordón y el HMWc con el colesterol total (r: 0,17;p=0,028 y r:0,18;p=0,022, 
respectivamente) que tras ajustar los resultados a grupo dmg, IMC pregestacional, 
semanas al parto e IP fetal las correlaciones se pierden 
 
  Perfil glucémico  
 - Valores glucémicos de la TTOG  
A excepción de la relación de la glucosa basal con las concentraciones de  LMWc (r:0,18 
; p=0,012) y con la SAC ( r: 0,17 ; p=0,024), no se observaron otras correlaciones con los 
niveles de glucosa durante la TTOG, los valores de insulina, péptido C o el índice HOMA-
IR. 
 - Analítica tercer trimestre 
En la analítica del tercer trimestre materna, no se correlacionan la adiponectina ni 
ninguno de sus multímeros con parámetros de insulinosensibilidad materna. 
 
2.4.b. Parámetros antropométricos maternos 
   Obesidad materna pregestacional 
Al analizar los niveles de adiponectina de cordón en hijos de madres obesas o delgadas, 
no se observaron diferencias significativas en la adiponectina total siendo (17215,15 ± 
6952,82 ng/mL) en delgadas y  (17516,75 ± 5665,35 ng/mL) en obesas, ni en sus 
multímeros ni en sus relaciones.  
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Si que se observan diferencias entre los niveles de insulina de cordón, siendo mayor en 
el grupo de las obesas [5,9 (2,76-10,54)] comparado con las madres delgadas  [3,86 
(2,52-6,57)]  (p=0,032), y asimismo  los niveles de péptido C también serán mayores en 
las obesas [0,79 (0,54-1,07)] que en las delgadas [0,66(0,49-0,89)] (p=0,021)  
 
  Índice de masa corporal materno 
No se han observado correlaciones entre los valores de la adiponectina total de cordón ni 
de sus multímeros con el IMC pregestacional, ni el IMC primera visita ni al final de la 
gestación. La única correlación observada  entre adiponectina total y el incremento de 
IMC total (r: 0,15   p=0,029), se perdió tras ajustar para IP. 
 
Los niveles de insulina en sangre de cordón no se relacionaron con el IMC, pero si el 
péptido C con el IMC pregestacional (r: 0,17; p=0,014), con el IMC en la primera visita 
(r;0,19 ; p=0,006) y con el IMC al final de la gestación (r: 0,20 ;p=0,004)., que salvo en el 
caso del IMC pregestacional, las correlaciones prevalecen tras ajustar para IP neonatal, 
semanas de gestación y grupo DMG.. 
 
2.4.c. Semanas de gestación al parto 
Los niveles de adiponectina de cordón no presentan correlación con las semanas de 
gestación ni con la forma total ni con los multímeros, únicamente con la relación SAc ( r: 
0,14 p=0,042) y la SMMWc (r: -0,16 p= 0,018). Dichas correlaciones se mantienen tras 
controlar para grupo dmg e IP neonatal. 
 
2.4.d. Dimorfismo sexual. 
Tampoco se observan diferencias significativas entre sexos, a diferencia de los adultos, 
con una media de adiponectina total en niños de 17007,90 ± 6817,26 ng/ml y en niñas de 
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17666,59 ± 6055,31ng/ml. Aunque estas diferencias no fueron significativas, si que se 
observaron niveles mayores de adiponectina de cordón total y  sus multímeros en las 
niñas que en niños, menos en la forma MMWc que presentaba mayores niveles en niños. 
Si que llegaron a ser significativos el dimorfismo sexual en la relación SMMWc , ( 0,21 ± 
0,10 en niños y  0,17 ± 0,09 en niñas ; p= 0,015) . No se encuentran diferencias en los 
niveles de adiponectina de cordón en las niñas ni en los niños dependiendo de si sus 
madres eran del grupo dmg o del control (tabla28) 
 
Tabla28. Concentraciones medias de adiponectina total de cordón, sus multímeros y sus relaciones en 





 Valor P 
AdipoTcordón (ng/mL) 17007,90 ± 6817,26 17666,59 ±  6055,31 NS 
HMWc (ng/mL) 12020,08 ±  5407,60 12620,59  ±  4859,35 NS 
MMWc (ng/mL)  3343,34 ±  1754,11 3040,66   ± 1748,04 NS 
LMWc (ng/mL) 2321,11  ± 1727,35 2464,96  ±  1859,07 NS 
SAc 0,69 ± 0,11 0,71 ± 0,11 NS 
SMMWc 0,21 ± 0,10 0,17 ± 0,09 0,015 
SLMWc 0,13 ± 0,08 0,13 ± 0,08 NS 
Datos son expresados en medias ± SD. AdipoTcordón, adiponectina total cordón HMWc: adiponectina de 
alto peso molecular en sangre de cordón. MMWc: adiponectina de peso molecular medio en sangre de 
cordón, LMWc.adiponectina de bajo peso molecular en sangre de cordón. SAc: cociente adiponectina alto 
peso molecular con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SMMWc: cociente adiponectina peso 
molecular medio con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SLMWc: cociente adiponectina bajo 
peso molecular con respecto a adiponectina en sangre de cordón. 
 
2.4.e. Parámetros antropométricos neonatales 
   Percentiles crecimiento 
No se observan diferencias en los valores de adiponectina de cordón (ni en los 
multímeros ni tampoco en sus relaciones) entre los diferentes grupos de  neonatos 
desglosados por percentiles  (PEG, AEG y GEG). 
 
   Peso y adiposidad 
Se observa correlación entre adiponectina total cordón y la forma HMWc con el peso al 
nacimiento, que se pierde tras corregir por semanas de gestación al parto. No 
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encontrándose correlaciones entre los niveles de adiponectina  total de cordón ni con el 
peso de la placenta ni con la talla neonatal.  
Analizando parámetros de adiposidad se han detectado correlaciones entre adiponectina 
total de cordón, la forma HMWc, la MMWc y la LMWc con el IP neonatal, la suma de 
pliegues y el porcentaje de masa grasa. Tras ajustar para semanas de gestación y grupo 
dmg, únicamente se pierden las correlaciones entre las formas de medio y bajo peso 
molecular con la suma de pliegues (tabla29) 
 
Tabla29. Correlaciones corregidas entre adiponectina de cordón y parámetros antropométricos 
neonatales ajustados para grupo dmg y semanas gestacionales al parto 
 AdipoTcordón HMWc MMWc LMWf SAc SMMWc SLMWc 
 
Peso - - 0,18* - - - - 
Peso placenta - - - - - - - 
Talla - - - - - - - 
IP neonatal 0,31† 0,23** 0,31† 0,20* - - - 
Suma de pliegues 0,21* 0,17* - - - - - 
% MG 0,26** 0,19* 0,20* 0,21* - - - 
 * p < 0,05   *p<0,01 † p  0,001. AdipoTcordón, adiponectina total cordón; HMWc: adiponectina de alto 
peso molecular en sangre de cordón. MMWc: adiponectina de peso molecular medio en sangre de 
cordón, LMWc.adiponectina de bajo peso molecular en sangre de cordón. SAc: cociente adiponectina 
alto peso molecular con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SMMWc: cociente 
adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total en sangre de cordón; SLMWc: 




















Gráfico 6. Correlación entre adiponectina total cordón e IP neonatal  
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   Parámetros adiposidad y perímetros neonatales. 
Se analizaron las correlaciones bivariadas entre AdipoTcordón y sus formas multiméricas 
con los pliegues, perímetros neonatal y distribución de la grasa en el neonato. Los 
coeficientes de correlación significativos en el estudio bivariado y tras ajustar para grupo 
DMG, semanas de extracción de la analítica y semanas de gestación al parto se 
muestran en las tablas 30 y 31, respectivamente. 
Tabla30. Coeficientes de correlación parciales entre las concentraciones de adiponectina total de cordón , 
sus multímeros con parámetros antropométricos neonatales. 
 AdipoTcordón HMWc MMWc LMWc 
Pliegue Subescapular 0,24** 0,19* - 0,21* 
Pliegue Tricipital 0,23** 0,20* - 0,19* 
Pliegue Bicipital 0,21** - 0,18* 0,17* 
Pliegue Suprailiaco 0,20* 0,17* - 0,18* 
Grasa Tronco - - - - 
Grasa EESS 0,22** 0,17* - - 
Grasa EEII 0,20* 0,16* - - 
Grasa Total 0,18* - - - 
Masa libre grasa - - - - 
Perímetro Torácico - - - - 
Perímetro Cintura 0,15* - - - 
Perímetro Brazo 0,24** 0,19* 0,18* - 
Perímetro Pierna 0,17* 0,16* - - 
Perímetro Pantorilla 0,21** 0,16* - 0,21** 
CTS     
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001. AdipoTcordón, adiponectina total cordón HMWc: adiponectina de alto peso molecular 
en sangre de cordón. MMWc: adiponectina de peso molecular medio en sangre de cordón, LMWc.adiponectina de bajo 
peso molecular en sangre de cordón. SAc: cociente adiponectina alto peso molecular con respecto a adiponectina total 
en sangre de cordón; SMMWc: cociente adiponectina peso molecular medio con respecto a adiponectina total en sangre 
de cordón; SLMWc: cociente adiponectina bajo peso molecular con respecto a adiponectina en sangre de cordón. 
 
 
Tabla31. Coeficientes de correlación ajustadas entre las concentraciones de adiponectina total de cordón , 
sus multímeros con parámetros antropométricos neonatales. 
 AdipoTcordón HMWc MMWc LMWc 
Pliegue Subescapular - - - - 
Pliegue Tricipital 0,25** 0,21* - - 
Pliegue Bicipital 0,23** 0,18* 018* - 
Pliegue Suprailiaco - - - 0,17* 
Grasa Tronco - - - - 
Grasa EESS 0,24** 0,19* - 0,18* 
Grasa EEII 0,21* 0,18* - 0,17* 
Grasa Total 0,18* - - - 
Masa libre grasa - - - - 
Perímetro Torácico - - - - 
Perímetro Cintura - - - - 
Perímetro Brazo 0,20* - 0,24** - 
Perímetro Pierna - - - - 
Perímetro Pantorilla 0,19* - 0,20* 0,17* 
CTS - - - - 
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001.  
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2.5. Correlación niveles Insulina-Péptido C- Antropometría neonatal 
Se han observado correlaciones entre el peso, el peso de la placenta, la talla, el IP 
neonatal, la suma de pliegues y el porcentaje de masa grasa con las concentraciones de 
insulina y peptido C cordón (tabla32). 
Tabla32. Correlaciones entre parámetros neonatales e Insulina-Péptido C de cordón ajustadas para grupo 
dmg y semanas al parto 
 Peso Peso placenta Talla  IP neonatal Suma pliegues %MG 
Insulina 0,23** 0,20** 0,15* 0,16* 0,23** 0,21** 
Péptido C 0,22** 0,23** - 0,18* 0,29† 0,26† 
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001. 
De la misma manera, al desglosar la adiposidad entre central y periférica se han visto 
correlaciones mejores entre niveles de insulina y péptido C de cordón con adiposidad 
central que periférica. Las correlaciones se mantienen tras ajustar a semanas de 
gestación al parto y al grupo dmg (tabla 33). 
Tabla33. Correlaciones entre distribución de grasa e Insulina-Péptido C cordón, ajustadas para grupo 
dmg y semanas parto. 
 Grasa tronco Grasa EESS Grasa EEII  Grasa Total Masa libre grasa CTS 
Insulina 0,27† 0,19** 0,19** 0,25† 0,18** 0,23* 
Péptido C 0,37† 0,20** 0,19** 0,30† 0,17* 0,28† 
* p < 0,05  **p<0,01 † p  0,001. 
 
Los perímetros torácicos, de cintura, del brazo, de la pierna y de la pantorrilla presentan 
correlaciones con insulina y péptido C que se pierden tras ajustar a grupo DMG y 
semanas al parto. Sólo se mantiene la correlación entre insulina de cordón y el 
perímetro de la cintura (r:0,14;p=0,045). 
 
Los pliegues también presentan correlaciones con insulina y péptido C de cordón, pero 
tras ajustar a las variables citadas únicamente se mantiene la correlación entre el 
pliegue subescapular con la insulina (r:0,21; p=0,004) y con el péptido C 
(r:0,31;p<0,001). 
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2.6. Correlación entre niveles Insulina-Péptido C- Adiponectina de cordón 
No se han observado correlaciones entre la adiponectina de cordón ni ninguno de sus 
multímeros con los valores  de insulina y péptido C del cordón. 
 
3. Cambio del grado de adiposidad fetal durante el periodo intrauterino. 
La circunferencia abdominal (CA), el volumen fraccional de la pierna (VFP) y del brazo 
(VFB) fueron los parámetros utilizados para determinar el grado de adiposidad fetal. 
Las pacientes se dividieron en tres grupos en función de si modificaban o no su 
percentil de la primera a la segunda ecografía: pacientes que aumentaban de percentil, 
pacientes en los que no se modificaba y pacientes que disminuían de percentil. 
 
3.1 Parámetros clínicos y analíticos maternos y neonatales. 
Los cambios de percentil en CA y en VFB no condicionaron cambios significativos  en 
los parámetros clínicos y analíticos maternos, ni en los analíticos fetales.  
Las tablas 34 y 35 muestran los parámetros clínicos y analíticos cuando distribuimos a 
las pacientes según los cambios en VFP. Las diferencias observadas se mantuvieron 
tras ajustar para DMG, semana de gestación al parto e intérvalo entre ecografías. 
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Tabla34 . Parámetros epidemiológicos y analíticos maternos y fetales según cambios percentil de VFP  
 Disminución VFP 
(94) 





Edad 31,64 ± 5,23 33,47 ± 4,91 30,60 ± 5,13 NS 
SG inclusión 27 (26 - 28) 27 (26 - 29,5) 28 (27 - 29) NS 
SG parto 39 (38 - 40) 39 (39 - 41) 39 (38.25 - 40) NS 
IMC pregestacional 25,04 ± 5,32 26,45 ± 7,05 25,01 ± 4,75 NS 
Inc IMCtotal 4,21 ± 2,26 3,75 ± 2,33 4,82 ± 1,97 NS 
Glucosa (mg/dl) 82,13 ± 10,12 84,88 ± 7,46 84,88 ± 10,44 NS 
Colesterol total(mg/dl) 256,72 ± 38,89 251,37 ± 58,44 264,47 ± 44,29 NS 
HDL- colesterol(mg/dl) 73,29 ± 12,60 71,81 ± 11,35 72,22 ± 14,08 NS 
Triglicéridos(mg/dl) 182,24 ± 63,83 175,00 ± 52,82 179,81 ± 59,10 NS 
Insulina 9,24 (6,2 - 14,56) 9,32 (6,94 - 13,49)  8,72 (6,83 - 14,86) NS 
Péptido C 1,39 (0,99 - 2,05) 0,53 (0,43 - 0,87) 1,48 (1,02 - 1,98) NS 
HOMA-IR 1,77 (1,22 - 2,99) 2,07 (1,43 - 3,13) 1,91 (1,32 - 3,02) NS 
Insulina cordón 4,33 (2,78 - 6,56)  2,71 (1,31 - 7,46) 6,08 (3,04-11,04) A 0,023 
Péptido C cordón 0,69 (0,51 - 0,85) 0,53 (0,43 - 0,87)C 0,80 (0,53 - 1,06) NS 
a p<0,05 entre ganancia y pérdida; b: p<0,05 entre no modificación y ganancia.  
A p<0,05 entre pérdida y ganancia ajustado para semanas de diferencia entre ecos, grupo DG, semana parto  








Tabla 35. Valores de adiponectina materna y cordón según cambios de  percentil de VFP  
 Disminución VFP 
(94) 





AdipoT materna 5370,02 ± 2197,90 4872,53 ± 1265,11C 5976,93 ± 2515,89 A NS 
HMWm 3116,13 ± 1583,06 2559,08 ± 1007,61 3231,38 ± 1711,53 NS 
MMWm 1213,15 ± 549,78 1055,33 ± 372,15 1174,38 ± 523,94 NS 
LMWm 1079,10 ± 753,60a 1258,11 ± 528,52 1571,16 ± 992,32 A 0,002 
AdipoTcordón 17475,00 ± 6482,53 17321,22 ± 6602,98 18665,32 ± 6187,91 NS 
HMWc 12581,72  ±5195,02 11922,34 ± 5282,37 12922,77 ± 4972,08 NS 
MMWc 3260,34 ± 1422,90 2926,42 ± 2290,13 3357,84 ± 1780,95 NS 
LMWc 2201,53 ± 1844,53 3297,74 ± 2284,81b 2861,19 ± 1751,71 A 0,039 
a p<0,05 entre ganancia y pérdida; b: p<0,05 entre no modificación y ganancia.  
A p<0,05 entre pérdida y ganancia ajustado para semanas de diferencia entre ecos, grupo DG, semana parto  
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Gráfico 7. Diferencias concentraciones LMWm entre fetos que         
presentaban modificaciones adiposidad valorado por cambios de percentil 
del VFP 
  
Cambios grado adiposidad fetal valorado por VFP   
  
  
     
     
















Cambios grado adiposidad v alorado por VFP  
Gráfico 8. Diferentes Concentraciones de LMWc entre fetos      
que presentaban modificaciones adiposidad  valorado por cambios 
de percentil del VFP 
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3.2. Parámetros antropométricos neonatales 
 
Al evaluar las diferencias en relación al peso y grado de adiposidad neonatal, los 
cambios de percentil en cualquiera de las tres medidas se tradujeron en diferencias 
significativas en el peso y grado de adiposidad neonatal. Estas diferencias fueron 
independientes del diagnostico de DMG, semana de gestación al parto e intervalo entre 
ecografías (tablas 36, 37 y 38) 
Tabla 36. Cambios de percentil de abdomen en relación a parámetros neonatales 
 Pérdida CA 
 





Peso (gramos) 3065,15 ± 512,41a 3242,81 ± 449,99b 3493,22 ± 403,74 <0,001 
Índice ponderal 2,63 ± 0,21a 2,69 ± 0,23b 2,80 ± 0,24   0,005 
Masa grasa 242,42 ± 111,61a 304,59 ± 132,51 357,45  ± 136,70   0,002 
%MG 8,33 ± 3,78a 9,38 ± 3,59b 11,61 ± 3,05 <0,001 
Masa libre grasa 2676,94 ± 417,04a 2737,15 ± 340,21 2981,104 ± 306,74c   0,002 
Suma pliegues 13,969 ± 2,27a 15,32 ± 2,71b 16,104 ± 2,74   0,011 
a p<0.05 entre ganancia y perdida ; b: p<0.05 entre no modificación y ganancia. 
 
 
Tabla 37. Cambios de percentil de VFB en relación a parámetros neonatales 
 Disminución VFB No Modifica VFB Incremento VFB P 
Peso (gramos) 3155,88 ± 432,63a 3424,25 ± 345,05b 3546,18 ± 436,50 <0,001 
Índice ponderal 2,67 ± 0,19 a 2,735 ± 0,246 2,801 ± 0,276   0,035 
Masa grasa 249,33 ± 92,557 a 337,00 ± 121,22 b 348,67 ± 139,23 <0,001 
%MG 8,68 ± 3,018 a 10,90 ± 3,02 b 11,89 ± 3,34 <0,001 
Masa libre grasa (gr) 2726,89 ± 336,38 a 2926,95 ± 273,77 b 3041,10 ± 313,15 <0,001 
Suma Pliegues (mm) 14,88 ± 2,77 14,92 ± 2,89 15,96 ± 2,40 A <0.001 
a p<0,05 entre ganancia y pérdida; b: p<0,05 entre no modificación y ganancia.  
A p<0,05 entre pérdida y ganancia ajustado para semanas de diferencia entre ecos, grupo DG, semana parto 
 
 
Tabla 38 . Cambios de percentil de VFP en relación a parámetros neonatales 





Peso  3122,60 ± 462,98 a 3350,88 ± 506,02 3458 ± 405,29 A <0,001 
Índice ponderal 2,66 ± 0,24 a 2,76 ± 0,23 2,77 ± 0,21
 
A   0,017 
Masa grasa 281,50 ± 137,31 a 304,31 ± 148,98 347,40 ± 118,90   0,019 
%MG 8,77 ± 3,93 9,87 ± 3,97 11,25 ± 2,63 A <0,001 
Suma Pliegues 14,88 ± 2,77 14,92 ± 2,89 15,96 ± 2,40 A <0,001 
a p<0,05 entre ganancia y pérdida; b: p<0,05 entre no modificación y ganancia. 
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4. Análisis Multivariante 
 
4.1. Factores implicados en la relación adiponectina materna y de cordón.  
Para analizar la relación observada entre las concentraciones de adiponectina total y 
las formas multiméricas de adiponectina en sangre de cordón y materna,  
desarrollamos un análisis multivariante por pasos hacia delante. Inicialmente creamos 
un modelo predictivo para los niveles de adiponectina total en sangre de cordón, por lo 
que esta fue introducida como variable dependiente. El modelo de regresión final 
identificó el IP neonatal y la adiponectina total materna como factores independientes 
determinantes de los niveles de adiponectina de cordón y la edad materna como 
determinante negativo (Table 39.a.1.) Repetimos este modelo de regresión múltiple con 
la introducción de las formas multiméricas de adiponectina maternal en lugar de 
adiponectina total que fue excluida, con objeto de identificar cual de las formas 
multiméricas de la adiponectina era responsable de esta asociación. La HMWm, el IP y 
la LMWm, fueron predictores independientes de la adiponectina de cordón Total. (Tabla 
39. a. 2) 
Tabla 39. Modelos de regresión lineal múltiple por pasos hacia delante de variable dependiente 











(a.1) Variable dependiente AdipoTcordón    
Adiponectina Total materna 0,743 (0,385 - 1,101) 6,9 <0,001 
IP neonatal 6312,852 (2802,347 - 9823,356) 6,1 <0,001 
Edad materna -186,639 (-357,888/ -15,390) 2,0 0,033 
Modelo R2 ajustado= 13,7 ; p<0,001    
Covariables consideradas para la selección: IP neonatal, edad materna, semanas gestacionales al parto, DGM, sexo 
neonatal, insulina de cordón, HOMA-IR, IMC pregestacional, ganancia de IMC total, Adiponectina Total materna. 
 
 (a.2) Variable dependiente AdipoTcordón    
MMWm 3,397 (1,835 - 4,958) 10,4 <0,001 
IP neonatal  4920,781 (1316,637 - 8524,925) 3,4 0,008 
LMWm(ng/ml) 1,194 (0,156 - 2,231) 2,3 0,024 
Modelo R2ajustado: 14,7; p<0,01    
Covariables consideradas en la selección: IP neonatal, edad materna, semanas gestacionales al parto, DMG, sexo 
neonatal, insulina de cordón, HOMA-IR, IMC pregestacional, ganancia de IMC, HMWm, MMWm, LMWm  
R2, expresa incremento secuencial presentado como porcentaje, cuando la variable independiente se añade a la 
previa 
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Para analizar en más profundidad la relación entre las distintas formas multiméricas de 
adiponectina materna y fetal, repetimos este último modelo introduciendo como variable 
dependiente HMWc, MMWc y LMWc respectivamente en el lugar de adiponectina total 
de cordón.La forma MMWm surgió como un predictor independiente de HMWc y 
MMWc, mientras que LMWm fue un factor predictor negativo para MMWc. La forma 
LMWm fue la única variable predictiva introducida en el modelo para LMWc (tabla40).
Tabla 40. Modelos de regresión lineal múltiple por pasos hacia delante de  (b) variable dependiente 










(b) Variable dependiente HMWc    
MMWm 2,399 (1,100 - 3,688) 8,3 <0.001 
IPneonatal 3615,051 (641,091 - 6589,011) 2,7 0,017 
Modelo R2ajustado: 10,0 ; p<0,001    
    
 (c) Variable dependiente MMWc    
MMWm 1,038 (0.575 - 1.502) 5,9 <0.001 
HMWm -0,225 (-0,379 / -0.070) 3,9 0,005 
Modelo R2ajustado: 8,9; p<0,001    
    
(d) Variable dependiente LMWc    
LMWm 1,075 (0,788 - 1,362)  <0.001 
Modelo R2ajustado: 23,6; p<0,001    
Covariables consideradas en la selección: IP neonatal, edad materna, semanas gestacionales al parto, DMG, sexo 
neonatal, insulina de cordón, HOMA-IR, IMC pregestacional, ganancia de IMC, HMWm, MMWm, LMWm 
R2, expresa incremento secuencial presentado como porcentaje, cuando la variable independiente  se añade a la 
previa 
 
4.2. Determinar factores predictivos de peso y adiposidad neonatal 
El peso de nacimiento es uno de los parámetros más utilizados para conocer el estado 
de nutrición y bienestar del feto. Para identificar cual de los parámetros maternos y 
fetales clínicos y analíticos podría predecir mejor el peso neonatal, desarrollamos un 
modelo predictivo en el que se introdujo peso de nacimiento como variable 
dependiente e introducimos adiponectina total materna, adiponectina total de cordón, 
insulina de cordón, HOMA-IR, sexo, grupo DMG, incremento de IMC total, IMC 
pregestacional y semanas gestacionales completas. Obteniendo como variables 
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independientes las semanas de gestación al parto, la insulina de cordón, el IMC 
pregestacional y el incremento de IMC total. (tabla 41) 










Variable dependiente Peso nacimiento    
Semanas gestacional al parto 147,279 (106,137 - 187,821) <0,001 27 
Insulina de cordon 12,779 (4,869 - 20,688) <0,01 4,7 
Incremento de IMC Total 49,249 (18,113 - 80,385) 0,01 2,1 
IMC pregestacional 16,503 (3,447 - 29,559) <0,05 2,5 
    
Modelo r2ajustado: 34,8, p<0,001    
R2, expresa incremento secuencial presentado como porcentaje, cuando la variable independiente  se añade a la 
previa 
 
En los modelos predictivos del IP neonatal y de %MG, los niveles de adiponectina total 
en sangre de cordón, los niveles de insulina en sangre de cordón, el IMC 
pregestacional y el incremento de IMC total fueron las variables independientes 
introducidas (tabla 42). 
Tabla 42. Modelos de regresión lineal múltiple por pasos hacia delante de variable dependiente 










 (a) Variable dependiente % Masa grasa    
Semana gestacional al parto 0,679 (0,348 - 1,009)     <0,001 12 
Insulina de cordon 0,081 (0,019 - 0,143)       0,010   4,5 
Adiponectina Total Cordón (pg/mL) 0,102 (0,029 - 0,176)    <0,01   4,1 
IMC pregestacional 0,183 (0,078 - 0,287)      0,01 3 
Incremento de IMC total 0,354 (0,101 - 0,608)    <0,01   3,7 
    
Modelo r2ajustado: 24,9; p<0,001    
    
(b) Variable dependiente IP neonatal    
Adiponectina total cordón 0,008 (0,003 - 0,013)  <0,01  6,9 
IMC pregestacional 0,013 (0,006 - 0,020)   <0,001  4,6 
IncIMC total 0,025 (0,008 - 0,041) <0,01  4,5 
Insulina cordon 0,005 (0,001 - 0,009)     0,005  2,7 
    
Modelo r2 ajustado: 16,6; p<0,001    
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Para determinar cual de las formas multiméricas de la adiponectina se asociaba de 
forma independiente, se repitieron los mismos modelos predictivos para Peso 
nacimiento, IP neonatal y % MG, retirando adiponectina total de cordón e introduciendo 
en su lugar a las tres formas multiméricas de la adiponectina (HMWc, MMWc y LMWc). 
El modelo predictivo para peso de nacimiento no sufrió ninguna modificación, pero para 
el % masa grasa y el IP, se introdujeron en el modelo los multímeros de medio y bajo 
peso molecular (tabla 43). 
 
 
Tabla 43. Modelos de regresión lineal múltiple por pasos hacia delante con variable dependiente  










(a) Variable dependiente IP neonatal    
MMW c 0,038 (0,016 - 0,060) 7,8   0,01 
LMWc 0,028 (0,009 - 0,047) 5,2 <0,01 
IMC pregestacional 0,014 (0,006 - 0,022) 5,2 <0,001 
Insulina de cordón 0,005 (0,001 - 0,010) 3,4 <0,05 
Incremento IMC Total 0,021 (0,003 - 0,037) 3,2 <0,05 
Modelo r2ajustado: 0,22, p<0,001    
    
 (b) Variable dependiente % Masa grasa    
Semana gestacional al parto 0,688 (0,303 - 1,074) 11,6 <0,001 
Insulina de cordon 0,085 (0,018 - 0,153) 3,7 0,021 
LMWc(pg/mL) 0,370 (0,083 - 0,658) 4,1 0,004 
IMC pregestacional 0,194 (0,073 - 0,316) 3,3 0,004 
Incremento de IMC total 0,328 (0,053 - 0,603) 3,2 0,043 
Modelo r2ajustado: 0,283,p<0,001    
    
Covariables consideradas en la selección: HOMA-IR, semanas gestación parto, sexo, edad, grupo dmg, 
HMWc, MMWc, LMWc, insulina cordón 





Para evaluar si la adición de la distribución de las formas multiméricas de adiponectina 
aportaban algún valor adicional al modelo,  olvimos a desarrollar el modelo añadiendo 
entre las variables a elegir las relaciones de la adiponectina en sangre materna y sus 
multímeros, adiponectina de cordón total y sus multímeros  
En el modelo del peso neonatal han quedado incluidas: las semanas de gestación, la 
insulina de cordón y el SA materno. 
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Mientras que en el modelo de porcentaje de masa grasa, no presentó diferencias con 
los primeros modelos quedado incluidas en la fórmula: las semanas de gestación, la 
adiponectina total de cordón, la insulina de cordón, el IMC pregestacional y el 
incremento de IMC total.(tabla 44) 
 
Tabla 44. Modelos de regresión con pasos hacia delante con variable dependiente (a) peso neonatal (b) 











(a) Modelo con peso neonatal 
 
   
Semanas gestación 168,057 (126,444 - 209,669) <0,001 23,1 
Insulina cordón 18,258 (11,044 - 25,473) <0,001 10,6 
SA materno -778,373(-1346,468 / –210,278) <0,001 2,8 
Modelo R2 ajustado=35,3%    
    
 (b) Modelo con %Masa grasa 
 
   
Semanas gestación 0,781 (0,398 - 1,165) <0,001 14,5 
Adiponectina Total Cordón(pg/mL) 0,121 (0,035 - 0,207) 0,006 5,4 
Insulina cordón 0,090 (0,020 - 0,161) 0,013 4 
IMC pregestacional 0,215 (0,088 - 0,343) 0,001 3 
Inc IMC total 0,400 (0,111 - 0,689) 0,007 3,9 
    
Modelo R2 ajustado=28,1%    





5. Comparación de fórmulas ecográficas para estimación de peso y adiposidad. 
Hemos comparado la estimación de peso de dos fórmulas ecográficos (Hadlock con 
biometrías en dos dimensiones, y la de Lee en la que introduce parámetros en 3 
dimensiones), valorando sus correlaciones con el peso y el porcentaje de masa grasa 
al nacimiento (tabla 45). 
Tabla 45. Correlaciones bivariadas comparando dos formulas de estimación peso. 
 Peso nacimiento %Masa Grasa 
Peso estimado (Lee) Eco2 0,57† 0,54† 
Peso estimado (Hadlock) Eco2 0,52† 0,40† 
 * p < 0,05  **p<0,01  † p  0,001 
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Se observa que las dos fórmulas presentan una correlación similar con el peso al 
nacimiento, pero para la estimación del porcentaje de masa grasa, la fórmula de Lee 
presenta una correlación mejor que la de Hadlock. 
 
6. Capacidad diagnóstica de parámetros ecográficos para predicción de PEG y GEG. 
 
Mediante curvas ROC (“Receiver operating characteristic”) hemos valorado la 
capacidad de dos fórmulas de estimación de peso fetal para la detección de PEG 
(pequeños para edad gestacional) comparado con AEG (adecuados para edad 
gestacional). El peso estimado con la fórmula de Lee demuestra tener la mejor 
capacidad diagnóstica para PEG respecto a la fórmula de Hadlock, con una 
sensibilidad del 83,3% y una especificidad del 79%, mientras que Hadlock tiene una 
sensibilidad de 83,3% con una especificidad del 48%. Siendo las áreas bajo la curva 
(AUC) diferentes (p<0,001) según las pruebas de homogeneidad de áreas Chi-
cuadrado.(tabla 47) (gráfico 9). 
 
También hemos valorado la capacidad de predicción de las variables ecográficas 
aisladas como la CA, VFP y VFB. El VFP demuestra tener la mejor capacidad 
diagnostica para PEG, con una sensibilidad de 83,3% y una especificidad del 75%, 
seguida de la circunferencia abdominal con una sensibilidad del 83,3% y una 
especificidad del 62%, y finalmente el VFB con una sensibilidad del 83,3% y una 
especificidad del 50%. Siendo las tres áreas bajo la curva diferentes (p<0,001) según 
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Tabla 46. Predicción de Peg  con diferentes parámetros ecográficos (curvas ROC) 
 









Peso estimado (Hadlock) Eco2 
Peso estimado (Lee) Eco2 
0,796 
0,853 
 0,653 - 0,939 
0,759 - 0,959 
  0,001 
<0,001 
Circunferencia abdominal Eco2 0,823 0,709 - 0,936 <0,001 
Volumen fraccional pierna Eco2 0,811 0,706 - 0,916 <0,001 
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Grafico10.Curvas ROC de variables ecográficas para diagnóstico  Peg
 
 
Asimismo, hemos valorado la capacidad de dichas fórmulas para la detección de GEG, 
obteniendo la fórmula de Lee mayor capacidad diagnóstica respecto a la fórmula de 
Hadlock. Con una sensibilidad del 84,4% y una especificidad del 63%, mientras que 
Hadlock tiene una sensibilidad de 84,2%  con una especificidad del 60%. Siendo las 
dos áreas bajo la curva diferentes (p<0,001) según la prueba de homogeneidad de 
áreas de Chi-cuadrado (tabla 48)(gráfico 11). 
Al valorar las variables ecográficos de forma aislada para diagnóstico de GEG, es el 
VFB el que obtiene mayor área bajo la curva, seguida del VFP y de la CA para la 
predicción de GEG. El VFB presenta mayor capacidad diagnóstica con una sensibilidad 
del 84,2% y una especificidad del 73%, seguida por la CA con una sensibilidad de 
84,4% y una especificidad del 68%, y finalmente el VFP con una sensibilidad de 84,2% 
y una especificidad del 54%. Siendo las tres áreas bajo la curva diferentes (p<0,001) 
según la prueba de homogeneidad de áreas Chi-cuadrado (tabla 47)(gráfico 12). 
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Tabla 47. Predicción de macrosomía con diferentes parámetros ecográficos (curvas ROC) 
 









Peso estimado (Hadlock) Eco2 
Peso estimado (Lee) Eco2 
0,788 
0,819 
0,688 - 0,888 
0,731 - 0,907 
<0,001 
<0,001 
Circunferencia abdominal Eco2 0,770 0,672 - 0,869 <0,001 
Volumen fraccional pierna Eco2 0,784 0,684 - 0,884 <0,001 
























Gráfico11. Curvas ROC comparacion  fórmulas estimación de peso en Geg
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Gráfico12.Curvas ROC comparación de variables para diagnóstico de Geg
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E. DISCUSIÓN  
1. Adiponectina materna. 
 
1.1. Distribución de formas multiméricas 
La adiponectina circulante se encuentra formando multímeros de distinto peso 
molecular, siendo la forma de alto peso molecular la forma dominante. En nuestra 
población de gestantes la forma HMWm es también la forma dominante y constituye el 
55% de la adiponectina total, seguida de las otras dos formas moleculares que se 
encuentran en proporciones muy similares. Estos datos coinciden con los publicados 
por otros autores 166,235. Muchos estudios comentan las propiedades protectoras del 
multímero HMW, particularmente contra complicaciones metabólicas como la 
insulinoresistencia142,144,236 y la hiperlipidemia 237. Las concentraciones de adiponectina 
total son comparables entre mujeres gestantes y no gestantes 166, por ello el grupo de 
Mazaki-Tovi especula, que la gestación se caracteriza por un cambio en las 
concentraciones del multímero LMW (menos activo) a la HMW (más activo), sugiriendo 
que las altas concentraciones de HMW pueden formar parte de una respuesta 
compensatoria para los cambios metabólicos asociados a la gestación normal.  
Una vez sintetizada y secretada, los multímeros de adiponectina circulan como 
entidades distintas y estables con evidencias de nulos o pocos intercambios entre las 
distintas formas multiméricas143, 220. 
 
1.2. Diferencias entre grupo diabéticas- controles 
Niveles más bajos de adiponectina total y de adiponectina de alto peso molecular como 
los observados en nuestro estudio ya han sido descritos previamente en mujeres con 
DMG con respecto a controles5, 177, 179, 180, 183, 184. Sin embargo, existen pocos datos 
acerca de los niveles de los multímeros de peso molecular medio y bajo durante la 
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gestación. La información publicada hasta ahora en la gestación se basa en los 
estudios de Mazaki Tovi 184 que observa una disminución de los niveles de estos dos 
multímeros en las pacientes con DMG. Nosotros no hemos observado diferencias entre 
el grupo control y las pacientes con DMG en los niveles de estos multímeros.  
La relación de la adiponectina de alto peso molecular con respecto a la adiponectina 
total (SA), parámetro relacionado con el grado de sensibilidad a la insulina, se 
encuentra disminuida en las gestantes con DMG con respecto a los controles, mientras 
que la relación SMMWm y SLMWm esta aumentada184. Nosotros no observamos 
diferencias entre los grupos en ninguna de estas relaciones. Las discrepancias en 
estos hallazgos podrían ser atribuibles a diversos factores. En primer lugar, la 
obtención de la muestra se realizó en momentos diferentes de la gestación. En el caso 
del estudio de Mazaki Tovi184 las muestras se extrajeron en el periodo peri parto al final 
de la gestación, mientras que en nuestro estudio las muestras se obtuvieron bastante 
antes, en un periodo que abarcaría el final del segundo trimestre y el inicio del tercero, 
y antes que se iniciara ningún tipo de intervención farmacológica. En segundo lugar, la 
población estudiada también es distinta. En nuestra serie, las mujeres incluidas fueron 
exclusivamente caucásicas y no se observaron diferencias en el grado de obesidad, 
mientras que en el estudio realizado por Mazaki Tovi, el 80% de las mujeres incluidas 
fueron de origen afroamericano, y las mujeres con DMG tenían un IMC 
significativamente superior a las controles tanto al inicio como al final de la gestación.   
 
1.3. Diferencias entre grupos de diabéticas 
La necesidad de tratamiento con insulina se ha considerado un marcador de un mayor 
grado de resistencia a la insulina, indicando una mayor dificultad para controlar los 
niveles de glucosa exclusivamente con dieta. Las mujeres que requieren tratamiento 
insulínico fueron más obesas y tenían mayor grado de RI. También observamos que 
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los niveles bajos de adiponectina de alto peso molecular o el cociente SAm son 
indicadores de necesidad de tratamiento insulínico, a diferencia de otros autores que 
no han podido demostrarlo 177, 184. Hay que señalar que en estos dos estudios, los 
niveles de adiponectina correspondían al final de la gestación, y por lo tanto había 
existido una intervención terapéutica. En nuestra serie, los niveles de adiponectina 
serían predictivos de una mayor probabilidad de fracaso del tratamiento dietético con 
necesidad de iniciar tratamiento insulínico para conseguir un adecuado control 
glucémico. 
De la misma manera que la hipoadiponectinemia en primer trimestre se ha visto que 
aumenta el riesgo de desarrollar diabetes gestacional 178. 
 
1.4. Relación con obesidad materna  
La obesidad se ha asociado con niveles bajos de adiponectina 130, asimismo las 
mujeres gestantes con obesidad tienen niveles de adiponectina disminuidos con 
respecto a las gestantes con peso normal 162, 166, sin embargo no esta claro si las 
gestantes con obesidad y DMG presentan diferencias en los niveles de adiponectina 
respecto a las gestantes con normopeso y tolerancia normal a la glucosa. Nosotros 
observamos, que entre las gestantes con peso pregestacional normal, aquellas con 
DMG eran más resistentes a la insulina y presentaban niveles de adiponectina total, 
HMWm y MMWm más bajos que las controles. Sin embargo, entre las que tenían 
obesidad o sobrepeso antes de la gestación, no observamos diferencias en los niveles 
de adiponectina. Estos datos concuerdan con los observados por Ranheim 177, que 
también objetivó diferencias en los niveles de adiponectina total entre las gestantes con 
normopeso antes de la gestación, pero no en aquellas que tenían un IMC > 25. Sin 
embargo, recientemente Mazaki-Tovi 184 observa que las concentraciones de 
adiponectina total y de todos sus multímeros se encuentran disminuidas en la DMG 
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tanto en el grupo de pacientes con peso normal como en las que presentaban 
obesidad o sobrepeso. Hay que señalar, que en este último estudio, las pacientes con 
DMG incluidas en el grupo de sobrepeso u obesidad tenían un IMC muy superior a las 
que tenían tolerancia normal, que podría ser el factor responsable de estas diferencias.  
Por lo tanto, ateniéndonos a nuestros resultados, creemos que la hipoadiponectinemia 
en la gestación se relaciona con una mayor resistencia a la insulina, que en el grupo de 
pacientes que tiene un peso normal condicionaría una mayor alteración del 
metabolismo hidrocarbonado y la consiguiente aparición de DMG. Sin embargo, en 
presencia de sobrepeso y obesidad,  la resistencia a la insulina y la 
hipoadiponectinemia estarían más condicionadas por el tamaño del depósito graso y  
no sería tan buen marcador de la alteración metabólica subyacente, y por lo tanto a 
igual grado de obesidad no observamos diferencias en los niveles de adiponectina 
entre gestantes con DMG y controles.  
Por ello, las diferencias que observa Mazaki-Tovi en el grupo de pacientes con 
obesidad, podrían ser debidas a un mayor IMC entre las pacientes con DMG.   
 
1.5. Relación con IMC materno 
Los niveles de adiponectina total, HMWm y SAm se han relacionado de forma inversa 
con el IMC pregestacional y en distintos momentos de la gestación 150, 166, 172, 179 .177, 
aunque otros no han podido demostrarlo 5, 238. Nosotros observamos una relación 
inversa entre adiponectina total, HMWm y SAm con el IMC pregestacional, en el 
momento de inclusión en el estudio y con el final. Estas asociaciones, en nuestro 
grupo, no están influenciadas por la presencia de DMG, como ha sido descrito 
previamente 164, quien mostró inversa correlación entre niveles de adiponectina 
materna y IMC, tanto en el grupo dmg, controles como intolerantes. 
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También, observamos que la relación SMMWm se asocia de forma directa con el IMC 
antes de la gestación, en el momento de la inclusión y al final de la gestación. Esta 
asociación no se había descrito previamente, pero parece que el multímero de peso 
molecular medio podría ser un reflejo del grado de adiposidad durante la gestación. Ya 
que el MMWm se relaciona con el incremento de IMC total a lo largo de la gestación y 
la relación SMMWm  se correlaciona con el grado de adiposidad materna.  
 
1.6. Relación perfil lipídico materno 
La relación de adiponectina con los lípidos plasmáticos ha sido descrita con 
anterioridad. Se ha observado una relación positiva con los niveles de colesterol HDL e 
inversa con los niveles de triglicéridos 239, 240. La adiponectina, en especial la de alto 
peso molecular parecen contribuir a mejorar la sensibilidad a la insulina hepática, por 
ello situaciones en las que disminuyen los niveles de adiponectina se asociarían a un 
aumento de la resistencia a la insulina a nivel hepático lo cual produciría un aumento 
de la actividad de la lipasa hepática con una reducción del nivel de colesterol HDL, 
aumento de los ácidos grasos libres (AGL) plasmáticos y de los triglicéridos 240. Todos 
estos factores asociados condicionan la aparición del síndrome metabólico y el 
aumento del riesgo aterogénico. Nosotros observamos, que la adiponectina total y 
todos sus multímeros se correlacionan con los niveles de colesterol HDL, y de forma  
negativa con los niveles de triglicéridos, excepto en el caso de la  adiponectina de peso 
molecular medio y los niveles de triglicéridos. Tal y como se ha observado en otras 
poblaciones, las mejores correlaciones con HDL y TG se observan con la adiponectina 
total y con la forma HMW 236, 237, más que con los multímeros de medio y bajo peso 
molecular. Así se puede considerar el HMW como el mejor biomarcador para IR y 
síndrome metabólico también en la gestación. 
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1.7. Relación valores de glucemia de la TTOG. 
A pesar que en nuestro estudio, la adiponectina total se relaciona de forma negativo 
con los niveles de glucemia en cada uno de los puntos de la TTOG, los coeficientes de 
correlación sólo son superiores a 2 en el tiempo 180 minutos como ya había sido 
observado por otros autores 5, 172.También el grupo de HAPO encontraba correlación 
negativa de adiponectina total con los niveles de glucosa a los 60 y 120 minutos en 
TTOG de 75 gr de glucosa tras ajustarlo al IMC y a los niveles de péptido C 241. 
Nosotros describimos también la relación de HMWm con la glucosa, y estas relaciones 
no se modificaron al ajustar para IMC.Estos hallazgos corroboran la influencia que 
tiene la adiponectina en el metabolismo hidrocarbonado, y que esta asociación es 
independiente del grado de adiposidad.  
 
1.8. Relación parámetros insulinosensibilidad maternos.  
La relación entre sensibilidad a la insulina y adiponectina esta bien establecida en la 
gestación, y parece ser a expensas de disminución en la cantidad y proporción de 
HMWm 166, 242. Nosotros observamos esta relación inversa entre adiponectina y los 
niveles de insulina en ayunas y con HOMA-IR como indicador de resistencia a la 
insulina. Estas asociaciones se presentan tanto en la evaluación realizada al incluir a 
las pacientes en el estudio, como con los resultados de la evaluación metabólica 
realizados en el tercer trimestre de gestación. Sin embargo, estas fueron dependientes 
del grado de adiposidad y se perdieron cuando se ajustó para IMC. Algo similar ocurrió 
con la forma HMWm y SAm, ya que la relación con HOMA aunque significativa fue 
marginal al ajustar para IMC. Sin embargo, la relación con péptido C, un indicador de la 
capacidad de secreción de insulina, con adiponectina total, HMWm y SAm no se vió 
afectada por el grado de adiposidad. Por lo tanto, los niveles de adiponectina, y en 
especial la HMWm podría ser considerado un marcador de resistencia a la insulina.  
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No está tan claro el papel que juegan las otras formas multiméricas en la sensibilidad a 
la insulina periférica. Si bien la forma HMWm se ha relacionado más con la sensibilidad 
a la insulina a nivel hepático, las formas de menor tamaño molecular parecen tener una 
acción más central y la LMWm ejercería su acción fundamentalmente en tejido 
muscular esquelético 148. Nosotros no hemos observado ninguna relación entre LMWm 
o MMWm y los parámetros de resistencia a la insulina o insulina secreción evaluados, 
pero si una relación positiva con el cociente SMMWm, que continua siendo significativo 
tras ajustar para IMC. Estos datos sugieren, que un incremento de la proporción de 
MMWm estaría asociada con un aumento de la resistencia a la insulina, sin embargo 
esta asociación debería estudiarse con más profundidad.  
 
1.9. Relación parámetros antropométricos neonatales 
Dado que los niveles de adiponectina materna se asocian a resistencia a la insulina en 
el embarazo y que sus valores se encuentran disminuidos en la diabetes gestacional, 
entidad asociada a sobrecimiento y macrosomía fetal, se había postulado que podría 
tener una relación con el crecimiento y adiposidad neonatal. Se ha propuesto que la 
hipoadiponectinemia al disminuir la sensibilidad a la insulina favorecería la 
hiperglucemia postpandrial y un aumento del paso transplacentario de nutrientes, que 
contribuiría a un crecimiento excesivo fetal. Sin embargo, la relación entre los niveles 
de adiponectina materna y los parámetros antropométricos del recién nacido es 
controvertida. Se han encontrado relaciones positivas 126, 173, negativas 164 o ausencia 
de correlación con el peso del RN 174-176, 243. Nosotros, como estos últimos, no hemos 
observado relación entre las concentraciones de adiponectina total materna con el 
peso, ni con ningún otro parámetro de adiposidad fetal, como la suma de pliegues, el 
porcentaje de masa grasa o el índice ponderal. . 
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Menos conocido es el papel que podrían ejercer en el crecimiento fetal las 
concentraciones o la distribución de los multímeros de la adiponectina. La mayoría de 
los trabajos publicados hasta ahora, sólo han analizado la forma de alto peso 
molecular. En nuestra población, los niveles de MMWm y su cociente SMMWm se 
relacionaron positivamente con el índice ponderal fetal y el porcentaje  de grasa, y el 
SMMWm, con el peso neonatal, mientras que el cociente SA se relacionó de forma 
negativa con los tres parámetros. Estos datos sugieren, que la forma molecular de 
peso medio materna, podría estar modulando el paso de nutrientes transplacentario al 
alza, favoreciendo un aumento de la adiposidad fetal mientras que la relación SAm 
actuaría a la inversa. Estos datos contrastan con los publicados por Ong que objetivó 
una relación positiva con el cociente SAm 145.   
 
Otro aspecto llamativo que hemos observado es que el multímero MMWm se relaciona 
con la distribución del tejido adiposo. MMWm se correlaciona con los parámetros 
relacionados con la adiposidad periférica, como son la cantidad de grasa en 
extremidades superior e inferior, el pliegue tricipital, con los perímetros de brazo y 
pantorrilla e inversa con la relación CTS, adiposidad de predominio central. Y que las 
variaciones de la adiposidad entre neonatos se localiza en los depósitos subcutáneos ( 
y no en la grasa visceral, que presenta menos modificaciones), este marcador sería un 
indicador de aumento de adiposidad global 244 . 
 
1.10. Relación con adiponectina de cordón. 
Un dato interesante de nuestro estudio es la relación observada entre los niveles de 
adiponectina de cordón y los maternos, tanto para la adiponectina total como para sus 
formas multiméricas. Estos datos contrastan con los resultados publicados hasta 
ahora, que habían fracasado a la hora de establecer una relación entre ambos 
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parámetros 176, 182, 245. Sin embargo, la relación observada en nuestro estudio es sólida 
ya que es independiente de posibles factores de confusión como el diagnostico de 
DMG ó el grado de adiposidad neonatal ó materno. El mecanismo a través del cual la 
adiponectina materna condiciona los niveles de adiponectina fetal no los podemos 
dilucidar en este trabajo, pero en el estudio de regresión, al intentar identificar las 
variables predictivas de los niveles de adiponectina de cordón y de sus multímeros, 
observamos que los multímeros de menor peso molecular (MMWm y LMWm) en 
sangre materna fueron los mejores predictores de los niveles de adiponectina de 
cordón. Parece por tanto, que los multímeros de adiponectina materna podrían regular 
la secreción de adiponectina fetal, bien sea por su acción en receptores placentarios o 
a través de cambios metabólicos en la homeostasis energética materna.   
Las discrepancias observadas con respecto a estudios previos podrían ser atribuidas a 
varios aspectos entre los que cabría destacar diferencias en el tamaño de la muestra 
estudiada 175, 182, ya que en estos estudios en número de pacientes incluidos era muy 
reducido, el origen racial 176 y el que creemos más importante, el momento de 
extracción de la adiponectina materna 245. En nuestro estudio, la determinación de la 
adiponectina se realizó entre 10 y 14 semanas antes de la obtención de la insulina de 
cordón mientras que en los otros estudios publicados, la obtención de la muestra 
materna fue en el periodo periparto. Dado que los niveles de adiponectina en el feto se 
incrementan de forma progresiva y muy marcada hasta el final de la gestación, los 
niveles de adiponectina al inicio del tercer trimestre cuando se inicia el periodo de 
insulinoresistencia más severa podrían modular a largo plazo la producción de 
adiponectina fetal y la distribución de sus multímeros. 
 
Tal y como han observado otros autores 175, 176, 182, 205, 246, nosotros objetivamos niveles 
de adiponectina en sangre de cordón mayores que en el suero materno. Esta 
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discrepancia se ha relacionado con las diferencias observadas entre el porcentaje de 
masa grasa en el adulto y el feto. Los neonatos en el momento del nacimiento tienen 
alrededor de un 13% del porcentaje de masa en grasa y su distribución esencialmente 
periférica, mientras que en el adulto ronda el 25-30%95. El adipocito ejerce una 
retroalimentación negativa sobre la secreción de adiponectina, por lo tanto ante un 
porcentaje menor de masa grasa, esta retroalimentación no existiría95. Además durante 
la vida intrauterina, a diferencia de lo que ocurre en los adultos,  la adiponectina es 
secretada por múltiples tejidos fetales entre los que se encuentran el músculo 
esquelético, el tubo digestivo, la piel y en especial los vasos sanguíneos 131,207,247 que 
también contribuirían a los elevados niveles observados. Se postula que esta  
hiperadiponectinemia traduciría una mayor sensibilidad a la insulina durante la vida 
intrauterina que facilitaría el depósito fetal de tejido adiposo y que participaría 
activamente en la regulación del metabolismo energético, fundamentalmente al final de 
la gestación.  
 
2. Adiponectina de sangre de cordón 
 
2.1. Distribución de formas multiméricas 
La evaluación de las formas multiméricas de adiponectina en sangre de cordón 
prácticamente se había centrado en las formas de alto peso molecular. En nuestra 
población, observamos que la forma mayoritaria es la molécula de alto peso molecular 
(HMWc) (70%), como ya había sido publicado 203, seguida por la de medio peso 
molecular (MMWc) (17%) y la de bajo peso molecular (LMWc) (13%). No 
observándose diferencias en los porcentajes entre hijos de madres con DMG o 
controles.  
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2.2. Relación con semanas de gestación. 
Los niveles de adiponectina se detectan a partir de las 24 semanas de gestación, y 
aumentan de forma progresiva hasta llegar a ser 20 veces superior en el momento del 
parto 202. En la mayoría de los estudios publicados 205, 210, 248 se ha observado una 
relación entre los niveles de adiponectina en sangre de cordón y las semanas de 
gestación, sin embargo nosotros no la hemos observado ni tampoco con ninguno de  
sus multímeros, y solo se ha observado una correlación positiva con la SAc y negativa 
con la SMMWc .Esta ausencia de correlación podría ser debida a que el 80% de nuestros 
partos se produjeron en un estrecho margen de tiempo, entre las 38-40 semanas, por 
lo que esta escasa variabilidad podría homogeneizar mucho la muestra. 
 
2.3. Dimorfismo Sexual 
En los adultos, los niveles de adiponectina se encuentran más elevados en las mujeres 
que en los hombres. Esta diferencia se ha relacionado con una mayor adiposidad 
periférica en las mujeres respecto a la distribución central de los hombres, y al efecto 
inhibitorio de la testoesterona sobre la producción de adiponectina 240. Durante la vida 
intrauterina esta diferencia no está bien establecida. Si bien algunos autores han 
observado niveles superiores de adiponectina total 249 o de la forma de alto peso 
molecular249, 250 en las niñas, este hallazgo no ha sido compartido por la mayoría de los 
grupos 204, 205,210,213,248,251,252. En nuestro grupo, coincidiendo con estos hallazgos no 
hemos podido objetivar diferencias en los niveles de adiponectina  ni de ninguno de 
sus multímeros según el sexo del recién nacido, sólo hemos  encontrado diferencias en 
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2.4. Diferencias entre grupo diabéticas- controles 
Los niveles de adiponectina y sus formas multiméricas en sangre de cordón fueron 
similares en ambos grupos. Estos datos concuerdan con los publicados por Kajantie 
que comparaban niveles de adiponectina total en sangre de cordón en pacientes con 
DMG, DM1 y controles202. Sin embargo, contrastan con los publicados por Cortelazzi 
que encuentra niveles menores en mujeres con DMG con respecto a controles182. 
También en pacientes con DM1, Lindsay  etectó niveles inferiores de adiponectina de 
cordón en los hijos de madres diabéticas comparados con los de madres controles 212, 
sin embargo en este caso, las diferencias observadas podrían atribuirse a diferencias 
en las semanas de gestación, ya que los embarazos finalizaron antes en las diabéticas 
que en las controles.  
 
2.5. Relación con parámetros analíticos maternos 
En nuestro estudio, el ambiente metabólico materno representado por los niveles de 
glucemia y lípidos durante la gestación presentan correlaciones pobres o ausencia de 
correlación con los niveles de adiponectina de cordón. Sólo el colesterol total y el HDL 
materno se relacionaron con los niveles de adipoTcordón y de HMWc. En relación al 
perfil glucémico, únicamente la glucosa basal esta relacionada con el multímero LMWc 
y con la SAc y ninguno de los parámetros indicadores de resistencia a la insulina o de 
reserva pancreática se ha correlacionado con las concentraciones de adiponectina de 
cordón. Estos datos sugieren que la adiponectina de cordón no se ve influenciada por 
el ambiente materno de forma directa y que probablemente otras vías metabólicas 
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2.6. Relación con el IMC materno 
Tampoco la obesidad materna parece ejercer un papel modulador de la producción de 
adiponectina fetal. Nosotros no hemos objetivado ninguna asociación entre el IMC 
pregestacional y los niveles de adiponectina de cordón, corroborando los resultados 
publicados por otros grupos246, 250, 251. Tampoco observamos diferencias entre las  
concentraciones  de adiponectina entre hijos de madres con sobrepeso u obesidad 
comparado con los hijos de madres con peso normal, sin embargo el incremento de 
peso al final de la gestación si se relacionó con los niveles de adiponectina total de 
cordón pero esta asociación se perdió al ajustar para índice ponderal neonatal, 
sugiriendo que el efecto del incremento del IMC influiría de forma indirecta a través de 
su efecto en el crecimiento fetal. 
 
2.7. Correlación insulina-péptido C– Adiponectina Cordón -antropometría neonatal 
Los niveles de insulina y péptido C en sangre de cordón son marcadores del estado 
nutricional fetal. En nuestra población hemos observado correlaciones entre el peso del 
neonato, el peso placentario, la talla, el IP neonatal, la suma de pliegues y el 
porcentaje de masa grasa con las concentraciones de insulina y péptido C en el  
cordón. Un dato interesante es que la potencia de las correlaciones fue superior con 
los marcadores de adiposidad troncular con respecto a la adiposidad de predominio 
periférico. 
La relación de la insulina y el péptido C con la adiponectina de cordón no está bien 
establecida, si bien algunos autores han observado una relación inversa entre insulina 
y adiponectina de cordón 205, otros como nosotros, no han sido capaces de hallarla 144, 
248.  
La adiponectina se ha propuesto como un factor modulador de la homeostasis 
energética fetal por su papel sensibilizador sobre la acción de la insulina, así como por 
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la regulación del metabolismo lipídico y de la glucosa, creemos que este papel no lo 
desempeña de forma directa, ya que se ha visto que no presenta correlación con estos 
parámetros, sino que actuaría como un modulador de los parámetros de 
insulinosensibilidad a largo plazo.  
 
2.8. Correlación con datos antropométricos  neonatales 
El peso al nacer ha sido relacionado por algunos autores con los niveles de 
adiponectina 176,210,245, pero no por otros 182,203,212,213. Nosotros no observamos relación 
entre los niveles de adiponectina y la talla o el peso fetal, pero sí con los marcadores 
de adiposidad, como índice ponderal, porcentaje de masa grasa y suma de pliegues. . 
Sugiriendo un papel modulador de ésta hormona en el depósito de grasa durante el 
periodo intrauterino. Ya en modelos experimentales, se había observado que la 
adiponectina es un potente estimulador de la adipogénesis capaz de estimular la 
diferenciación de preadipocitos en adipocito y aumentar el contenido lipídico y 
estimular el transporte de glucosa en los adipocitos253. La correlación positiva 
observada entre los niveles de adiponectina en sangre de cordón y los distintos 
marcadores de adiposidad neonatal sugieren que la adiponectina esta relacionada más 
específicamente con el deposito graso en el feto que con el crecimiento, ya que no 
observamos ninguna correlación con la masa libre de grasa ni con el peso bruto.  
 
La relación adiponectina total con el porcentaje de masa grasa ya había sido 
observada por Basu 144, el cual halló correlación de la adiponectina con el porcentaje 
de masa grasa sólo en las niñas, mientras que en los niños observó correlación con la 
masa magra. Sin embargo, en hijos de madres con DM1 esta asociación no pudo 
demostrarse254, probablemente debido a la gran variabilidad en la fecha de finalización 
del parto entre las mujeres. Sin embargo hasta ahora, sólo se había evaluado la 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 
Mònica Ballesteros Pérez 
DL:T. 151-2012 
  DISCUSIÓN 
 
 105 
influencia de la adiponectina total y la de alto peso molecular sobre la adiposidad 
neonatal 210, 214, con resultados discrepantes, pero no se conoce el papel de los 
multímeros de menor peso molecular. 
 
Nosotros hemos analizado estas relaciones y hemos observado que tanto la 
adiponectina total como sus formas multiméricas se correlacionan con el índice 
ponderal, la suma de pliegues y el porcentaje de masa grasa, y que los coeficientes de 
correlación mayores, fueron los de la MMWc , Aunque, la asociación entre la suma de 
pliegues y las formas moleculares más pequeñas estaba influenciada por las semanas 
de gestación al parto y la DMG, ya que se perdía al ajustar para estos parámetros Sin 
embargo, persistía la asociación entre adiponectina total y la HMWc. Esta asociación 
entre la suma de pliegues y la forma de alto peso molecular ya había sido descrita por 
Tsai 210, pero no había podido ser confirmada en un estudio posterior 214.  
 
Uno de los datos más impactantes del estudio es el que arroja el análisis del modelo de 
regresión en el que la adiponectina total de cordón, y especialmente las formas 
multiméricas de menor tamaño son las que emergen como predictoras independientes 
del grado de adiposidad neonatal, pero no del peso al nacimiento, junto con la insulina 
de cordón, el grado de obesidad materno, el cambio de peso durante la gestación y la 
semana de finalización de la gestación, estos últimos factores, ya identificados en otros 
trabajos 176, 182, 205, 248, 255. Es interesante, que la presencia de DMG no condicionó el 
grado de adiposidad, en contra de lo publicado previamente por Catalano 32 que 
indicaba que la DMG era un factor independiente de adiposidad. 
Al valorar el papel de las formas multiméricas de la adiponectina de cordón, en el 
modelo de predicción de peso se observó la no influencia de estas, en cambio en los 
modelos de IP neonatal y en el %MG, se observó la influencia de las formas de medio 
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y bajo peso molecular constatando nuestras hipótesis de la vinculación de estos 
multímeros en la adipogénesis neonatal, no estando influenciada por el multímero 
HMWc. 
Finalmente valoramos la influencia de la distribución de las formas multiméricas tanto 
de la adiponectina materna como de cordón introduciéndolas en los modelos de 
predicción junto a las formas totales y sus multímeros, y para el modelo de predicción 
de peso nos aparecen como variables independientes las semanas de gestación al 
parto, la insulina de cordón y el SA materno, este ultimo de forma negativa, el cual ya 
ha sido citado previamente en la literatura 145 su correlación en el peso neonatal. 
Mientras que en los modelos de IP neonatal y %MG, no se observan modificaciones 
con los modelos previos sin presentar influencia por las distribuciones de los 
multímeros. 
 
2.9. Correlación con distribución de la adiposidad neonatal. 
La adiposidad central en la edad adulta se asocia a mayor resistencia a la insulina y 
niveles más bajos de adiponectina 239, pero nosotros no hemos podido observar 
ninguna relación entre adiponectina en sangre de cordón y la adiposidad a nivel de 
tronco en los neonatos. Tampoco hemos observado ninguna correlación con los 
perímetros de cintura, torácico ni con el pliegue subescapular, indicadores indirectos de 
depósito graso de localización central, pero sí entre la  forma LMWc y el pliegue 
suprailiaco.  
Por otro lado, la adiposidad periférica, medida por la grasa en extremidades superiores 
e inferiores e indirectamente por los pliegues bicipital y tricipital, se correlaciona con la 
adiponectina total y con sus multímeros  
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Hay que tener en cuenta que aunque la grasa total del neonato se sitúa 
fundamentalmente en el tronco, los neonatos presentan poca grasa visceral y es toda 
prácticamente subcutánea.  
No se han observado correlaciones con ninguna de las relaciones de los multímeros 
con la adiponectina total, pudiendo hipotetizar que su distribución relativa no parece 
influir de forma significativa ni en la organogénesis ni en la adipogénesis neonatal.  
 
3. Cambio del grado de adiposidad fetal durante el periodo intrauterino. 
 
La ecografía obstétrica es la única herramienta de la que disponemos para evaluar el 
crecimiento fetal de forma objetiva. La realización de ecografías seriadas nos permite 
realizar un seguimiento y detectar desaceleraciones o aceleraciones en el crecimiento 
fetal. La circunferencia abdominal, el volumen fraccional del brazo y de la pierna son 
parámetros que se han considerado predictores de la adiposidad fetal, y de hecho en 
nuestro estudio hemos observado que aquellos que ganaban en percentil entre las dos 
ecografías, también eran los que presentaban mayor peso y adiposidad al nacimiento, 
y los que la perdían, presentaban menor peso y adiposidad. Dado que la adiposidad 
neonatal, tanto en exceso (macrosomia) como en defecto (retrasos de crecimiento) se 
considera un marcador de aparición de obesidad, alteraciones en el metabolismo 
hidrocarbonado y síndrome metabólico en la adolescencia y en la edad adulta sería 
interesante poder identificar aquellos niños que presentan riesgo intraútero para poder 
realizar alguna intervención si fuera posible. Al intentar identificar posibles factores 
clínicos o analíticos que pudieran ser marcadores de esta situación, hemos observado 
que el incremento de percentil del VFP entre las dos ecografías se asociaba con unos 
niveles mayores de insulina de cordón y de LMWm con respecto a los que lo perdían. 
Mientras que los niveles de LMWc presentaban una distribución paradójica, ya que 
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eran mayores en el grupo que no modificaba el percentil y disminuían en los grupos 
que ganaban y perdían percentil, de forma más marcada en este último. Esta 
distribución en U invertida de la LMWc, con niveles más bajos tanto en los que ganan 
como en los que pierden percentil, pero de forma más acusada en estos últimos, 
sugiere que esta fracción de la adiponectina podría ser uno de los factores que durante 
la vida intrauterina jugara un papel no sólo en la modulación de la homeostasis 
energética durante el desarrollo fetal sino que ejerciera esta modulación a más largo 
plazo, bien a nivel de tejido adiposo o a nivel central. Sin embargo para poder 
establecer la veracidad de esta hipótesis se precisarían estudios de seguimiento a 
largo plazo de la población estudiada.  
 
4. Nuevos parámetros ecográficos para valoración de peso y adiposidad neonatal. 
 
Las anormalidades del crecimiento fetal, retraso de crecimiento intrauterino y 
macrosomía fetal ocurren en un 10-15% de las gestaciones, estando asociado con un 
incremento de la morbimortalidad. La monitorización del crecimiento intrauterino y la 
detección precoz de la restricción de crecimiento constituyen uno de los más 
importantes objetivos para los obstetras de hoy en día como un paso indispensable 
para la mejora de los resultados perinatales256. Aunque la sensibilidad de la ecografía 
para identificar fetos con macrosomía está entre el 50 y el 65% 59, para la detección de 
rciu los métodos parecen ser un poco más precisos. 
Muchos investigadores han buscado fórmulas de estimación de peso fetal, Dudley 
realizó una revisión de los diferentes métodos ecográficos y refirió que la mayoría de 
los métodos presentan insignificantes errores sistemáticos, pero errores aleatorios que 
raramente se han presentado por debajo del 7% 257. Comparando el funcionamiento de 
los métodos, el método de Hadlock es el que presenta una media de errores 
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sistemáticos más consistentes en los diferentes estudios, con comparables errores 
aleatorios. El resto de métodos son menos consistentes en los diferentes estudios. 
Usando ecografía tridimensional es ahora posible generar volúmenes fetales. Varios 
grupos han desarrollado formulas relacionando el volumen de una o más partes  
fetales para estimar el peso fetal, todas ellas con errores aleatorios de 
aproximadamente 6-7%, representando una mínima mejora respecto a otros métodos 
ecográficos en 2D, a pesar de ello la ecografía 3D presenta un mayor consumo de 
tiempo por lo que no está ampliamente extendida.  
Recientemente el grupo de Khoury, compararon la estimación de la grasa neonatal y 
del peso entre mediciones ecográficas en dos y tres dimensiones, concluyendo que el 
volumen fraccional del muslo refleja la masa corporal grasa neonatal y está mejor 
correlacionado con el peso al nacimiento que las mediciones convencional en 2D 90. 
De forma similar, hemos comparado los métodos ecográficos en 2D y 3D, y los hemos 
correlacionado con los valores de peso y el %MG de los neonatos, obtuvimos que para 
estimación de peso ambas fórmulas presentaban unas correlaciones similares, pero 
para estimación del %MG, la ecografía 3D presentaba mejores correlaciones. 
 
Mediante curbas ROC, hemos realizado una comparación en nuestras pacientes de 
estos dos métodos de estimación de peso ecográfico entre los grupos extremos de 
peso, así comparamos las fórmulas de Hadlock (dos dimensiones) y Lee (tres 
dimensiones) para el diagnóstico de PEG respecto a AEG; y por otro lado, analizamos 
la estimación de peso de los GEG respecto a los AEG. En ambos grupos, obtuvimos 
mejores estimaciones de peso con la fórmula de Lee. 
 
Por otra parte, en el momento actual el parámetro ecográfico más utilizado como 
predictor de macrosomia es la circunferencia abdominal, siendo valores superiores al 
UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI 
MULTÍMEROS DE LA ADIPONECTINA EN LA DIABETES GESTACIONAL: RELACIÓN CON PARÁMETROS MATERNOS Y REPERCUSIÓN 
EN EL CRECIMIENTO FETAL 
Mònica Ballesteros Pérez 
DL:T. 151-2012 
  DISCUSIÓN 
 
 110
percentil 75 al final del segundo trimestre o inicio del tercero han sido considerados 
como marcadores específicos de macrosomia64. Hemos querido comparar la 
estimación de peso con los parámetros utilizados por Lee como el VFP y el VFB, en los 
dos grupos de estudio citados con anterioridad. Obtuvimos que para el diagnóstico de 
PEG el que presenta mejor capacidad diagnóstica fue el VFP, mientras que para el 
diagnóstico de GEG fue el VFB, desplazando en ambos casos la circunferencia 
abdominal. Por tanto, podemos concluir que estas nuevas variables junto con la 
fórmula de Lee nos pueden aportar mayor precisión al diagnóstico de estimación de 
pesos extremos, aunque el mayor consumo de tiempo respecto a la ecografía 
convencional nos debe hacer utilizar estas nuevas técnicas de estudio en casos 
seleccionados. 
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1. Los niveles de adiponectina total en sangre materna se encuentran disminuidos en el 
grupo de DMG comparado con gestantes con tolerancia normal a la glucosa, siendo a 
expensas de la disminución de su multímero HMWm. Esta diferencia se produce en las 
pacientes que presentan normopeso, ya que al comparar pacientes con similar grado de 
obesidad no se observan diferencias en los niveles de adiponectina.  
 
2. La DMG, en pacientes que siguen un tratamiento y seguimiento exhaustivo, no 
condiciona diferencias en los niveles de adiponectina total ni en sus formas multiméricas 
en sangre de cordón. 
 
3. La relación SAm junto con las semanas de gestación y la insulina de cordón, son los 
mejores predictores del peso neonatal, por encima del peso materno y el incremento de 
peso durante la gestación. 
 
4. La distribución de la adiponectina materna evaluada por los cocientes SAm y SMMWm,  
más que la concentración de adiponectina total o de sus formas multiméricas, se asocian 
con el grado de adiposidad fetal. 
 
5. Las concentraciones de adiponectina de cordón son marcadores de adiposidad 
neonatal y a diferencia de lo que ocurre en el adulto, se correlaciona de forma positiva 
con el grado de adiposidad. Las formas multiméricas MMWc y LMWc son los principales 
responsables de esta asociación. No presentando correlación con el peso al nacimiento.  
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6. La adiponectina materna al inicio del tercer trimestre es un predictor de los niveles de 
adiponectina de cordón, siendo los multímeros MMWm y LMWm los más implicados.  
 
7. Los niveles de adiponectina de cordón son entre tres y cuatro veces superiores a los de 
la madre. 
 
8. Los niveles de adiponectina de cordón son similares en ambos sexos, y sólo hemos 
podido observar una  relación SMMWc  más incrementada en los niños que en las niñas, sin 
que podamos establecer su origen ni sus repercusiones. 
 
9. La adiponectina de cordón no presenta correlaciones con los niveles de insulina, que 
son un reflejo del estado nutricional actual del neonato, sino que parece ser un modulador 
metabólico a largo plazo con sus  posibles implicaciones en el diagnóstico y detección 
precoz de alteraciones metabólicas. 
 
10. El peso neonatal y el grado de adiposidad neonatal fue similar en hijos de madres con 
DMG que en las gestantes controles.  sto puede ser debido a una menor ganancia de 
peso corporal en mujeres con DMG durante el tercer trimestre, como consecuencia de un 
control metabólico y nutricional estricto que iguala a los hijos de ambos grupos. Además,  
la nutrición materna es un importante factor implicado en el crecimiento fetal y por lo tanto 
un buen control glucémico durante la gestación puede disminuir el depósito de masa 
grasa durante el tercer trimestre y mejorar los niveles de adiponectina de cordón, 
disminuyendo las posibles repercusiones a largo plazo. 
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11. La incorporación de los parámetros volumétricos a las fórmulas predictivas 
convencionales en 2D permite predecir con mayor precisión el peso estimado fetal en 
casos determinados. 
 
12. La ecografía en 3D permite cuantificar el depósito graso durante la vida intrauterina e 
identificar aquellos fetos en los que se produce alteraciones en el crecimiento normal 
tanto incrementado como disminuido.  
 
13. La aceleración  o desaceleración en el acumulo del tejido adiposo fetal en el tercer 
trimestre de gestación, seguido por ecografía tridimensional, viene reflejado por cambios 
en las concentraciones de la forma LMW tanto en la sangre de cordón como en la 
materna. Si bien la LMWm se encuentra más elevada en aquellos con mayor volumen 
fraccional de la pierna, en la sangre de cordón tanto el crecimiento acelerado como el 
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F. LIMITACIONES DEL ESTUDIO 
 
1. El mejor método para estimar la sensibilidad a la insulina es el clamp hiperinsulinémico-
euglucémico, pero dado que es un método costoso y laborioso, en nuestras pacientes 
hemos optado por la realización del HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment of Insulin 
Resistance) que es un método ampliamente validado para la práctica clínica. 
 
2. La valoración antropométrica de la grasa corporal es un método indirecto de valoración, 
validado y ampliamente utilizado. Aunque existen  varias técnicas más sofisticadas de 
valoración  de grasa corporal ( DEXA, plestismografia..) no disponíamos de dicha 
tecnología. 
 
3. Al correlacionar parámetros ecográficos con el peso y adiposidad, las correlaciones son 
menores que las descritas en la literatura, ya que estas realizan las exploraciones 
ecográficas en días previos al parto, mientras que nuestras valoraciones ecográficas 
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